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Terveydenhuollossa kdytettdva huumetestaus tehd&én tavallisesti kaksivaiheisena; ensi-
vaiheen huumeseulontatestin positiiviset tulokset l&dhetetddn varmistettavaksi luotetta-
valla varmistusanalyysilla. Vaikka ensivaiheen testi on nopeampi ja epavarmempi kuin
varmistusanalyysi, voidaan terveydenhoidollisessa testauksessa perustelluista syistd ja
tietyissé tilanteissa, kuten pitk&kestoisessa hoidossa olevan potilaan seurannassa, jattaa
varmistusanalyysi tekemattd. Silloin on tunnettava kédytetyssa seulontatestissa olevat epé-
varmuustekijat sek& saadun tuloksen kayttoon liittyvét rajoitteet.

Huumausainetestid pyydettdessa on arvioitava mahdollisimman tarkkaan seuraukset,
jotka voivat tulla potilaalle mahdollisesta positiivisesta seulontatuloksesta vélittémasti tai
myO6hemmaéssa vaiheessa. Esimerkiksi voidaan harkita paihdehuollon asiakkaan hoito-
vastuun siirtamista yksikosté toiseen tai lastensuojelun asiakkaan lasten tapaamisoikeu-
den rajoittamista. N&itd arvioidessa on olennaista tuntea ensivaiheen analyysimenetel-
mien toimivuuteen liittyvat tekijat, niiden mahdolliset virheldhteet seka tilanteet, jotka
johtavat huumausainetestin suorittamiseen. Néiden asioiden tunteminen ovat edellytyk-
send, jotta voidaan suorittaa mahdollisimman luotettavaa laboratorioanalytiikkaa.

Taman opinndytetyon tavoitteena oli selvittdd Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kaytettavien
ensivaiheen immunologisten huumausaineseulontamenetelmien luotettavuutta. Ensivai-
heen seulontatulokset l&hetetddn varmistukseen, jossa selviéa, onko ensivaiheen seulonta
antanut vaaran positiivisen tuloksen osoittamalla ensivaiheen seulonnassa mitatun huu-
mausaineen lasnéolon varmistusanalyysissa. Oikeita positiivisia tuloksia verrattiin vaa-
riin positiivisiin tuloksiin laskemalla kustakin seulonnasta saatujen testien maarat seka
suhdeluvut vastaaviin testeihin. Tuloksia voidaan pitdé4 suuntaa antavina ja niita voidaan
kayttd4 pohjana huumausaineseulontaan liittyvia jatkotutkimuksia suunnitellessa. Tulok-
set Kirjattiin opinnaytetyon loppuun. Opinnéytetydssa raportoitiin myds tarkeimmat huu-
mausainetestien virhel&hteet ja kuvailtiin tarkasti k&ytossa olevat immunologiset analyy-
simenetelmat.

Ty06 suoritettiin noin kolmen kuukauden aikana tutkituista huumausainenéytteista (727
naytettd ajalta 1.10.2015 — 31.12.2015), jotka oli merkitty Excel-tiedostoon. Tiedostosta
on poistettu potilastiedot yksityisyyden ja potilasturvallisuuden takaamiseksi.

Asiasanat: huumausaineseulonta, vaarét positiiviset, varmistusanalytiikka



ABSTRACT
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Drug Screening Results Sent for Confirmation — Are There False Positives?

Bachelor's thesis 47 pages
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Drug testing used in social welfare and health care industry is usually performed in two
phases; the results of the first phase drug screening tests are sent for a reliable confirma-
tion analysis. Although the first phase testing is faster and more unreliable than the con-
firmation analysis, the confirmation analysis can in certain situations for justified reasons
be excluded when performing healthcare tests. One of these reasons include monitoring
a patient in a long-term medical treatment. In these cases it is important to know the un-
certainty factors that are present in screening tests, as well the limitations of the use of
obtained results.

When a drug screening test is requested, healthcare professionals must evaluate as pre-
cisely as possible any consequences that may follow from positive screening results.
These consequences can appear immediately or at later time in a patient’s life. For exam-
ple the patient who is a customer of substance abuse counseling services, can have the
medical treatment responsibility transferred into another unit, or a customer of child pro-
tective services can have their visiting rights limited. Knowledge of functionality, preci-
sion and sources that cause false results in first phase analysis is vital as well as evaluating
the situations that result in drug analysis test to take place. When these aspects are taken
into consideration, reliable analysis with precise results can be performed.

The purpose of this study was to examine and clarify the reliability of the first phase
immunological drug screening methods used in Fimlab Laboratoriot Oy. The first phase
results are sent to the confirmation analysis, which determines the presence of drug meas-
ured in the first phase drug analysis. The absence of a drug in the confirmation analysis
leads to a false positive result. Positive results obtained from confirmation analysis were
compared to false positive results by calculating the amount and ratio of false positives
compared to the total amount of corresponding test results. The results can be considered
referential and can be used for planning follow-up research regarding drug screening
methods. The results are presented at the end of the thesis. This study also presents the
most important sources of errors from drug screening tests and depicts immunological
analysis methods in use.

Drug screening results were examined and calculated from a document file (Excel) con-
taining samples from a timespan of three months (727 samples during a period of
1.10.2017 — 31.12.2017). Patient information was removed from the file to ensure patient
privacy and security.

Key words: drug screening, false positives, confirmation analysis
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ERITYISSANASTO

Affiniteetti

Agglutinaatio
Aggregaatti
Aggregaatio
Absorbanssi
Antigeeni
Derivaatti

Derivatisointi

Elinik&isprevalenssi

Epitooppi

GC/MS

Heterogeeninen assay

Homogeeninen assay

Hydrolyysi

Konjugaatti

Metabolia

Prevalenssi

Reagenssi

(immunologiassa) vasta-aineen ja antigeenin keskeinen sitou-
tumisvoimakkuus

yhteenkasautuminen/takertuminen

yhteenkasautumista aiheuttava molekyyli

kasautuminen

valon imeytyminen aineeseen tai liuokseen

immuunivasteen aiheuttava molekyyli

yhden kemiallisen tuotteen muuntaminen toiseksi kemial-
liseksi johdannaiseksi

kemiallinen tekniikka, jossa kemiallinen tuote muutetaan ra-
kenteeltaan vastaavanlaiseksi tuotteeksi (derivaatiksi)
ilmaisee, onko vastaaja joskus eldmdsséén kayttanyt tai ko-
keillut huumausainetta.

pintarakenne (antigeenin)

lyhenne kaasukromatografi-massaspektrometrilaitteesta
immunologinen menetelma, joka vaatii leimatun ja vapaan an-
tigeenin erottamista ennen leimatun antigeenin mittaamista.
immunologinen menetelmd, joka sallii leimatun antigeenin
mittaamisen ilman sidotun ja vapaan antigeenin erottamista.
kemiallinen reaktio, jossa yhdiste hajoaa vetta lisattdessa ta-
kaisin lahtbaineikseen

Vasta-aineen ja merkkiaineen yhdistelméd, jonka tarkoituk-
sena on antigeenin tunnistaminen

aineenvaihdunta

esiintyvyys (véestissd)

aine, joka kuluu kemiallisessa reaktiossa muodostaen osan

lopputuotteista tai koko lopputuotteen



1 JOHDANTO

On arvioitu, ettd vuoden 2014 aikana yksi kahdestakymmenesté aikuisesta, tai neljannes-
miljardi ihmista 15 ja 64 ikdvuoden valilta, kéaytti vahintdén yhta huumausaineeksi luoki-
teltavaa ainetta. Karkeasti laskettuna tdma maara vastaa Ranskan, Saksan, Italian ja Eng-
lannin kokonaisvakima&rad yhteensa. Vaikka se on huomioitavan suuri méaréa, se ei ole
varsinaisesti kasvanut viimeiseen neljdan vuoteen. Arviolta yli 29 miljoonaa huumeiden-
kayttdjad maailmassa kérsii huumeiden aiheuttamista ongelmista, joista 12 miljoonaa
kayttdd huumeita suonensisaisesti. Naist4 edelleen 14 prosenttia kantaa HIV-virusta. Ter-
veydellisid seurauksia punnittaessa ovat huumeiden vaikutukset nykypéivanakin erittéin
vahingolliset. (UNODC 2016.)

Huumeiden kokeilu ja kéyttétaso Suomessa on 2000-luvulta l&htien kasvanut huomatta-
vasti aiempaan 1990-luvun alkuun verrattuna (Varjonen 2016, 30). Kasitteet kuten
“huume” ja ”laéke” ovat synonyymisié ja vaihtelevia monissa eri maissa, joista englannin
kielessé sanaa ”drug” kaytetaan tarkoittamaan molempia asioita. Suomen kielen sana on
synonyyminen laittomiin péihteisiin, joka on myds méaéaritelmana altis kritiikille. (Kainu-
lainen 2016.) My6s Suomen huumausainelain mukaan huumausaineiden lahtéaineet kuu-
luvat ladkkeisiin, joista sdédetadn liséksi ladkelaissa (395/1987) ja huumausainelaissa
(Huumausainelaki 30.5.2008/373, 1. luku 4 8).

Kriminologian dosentti Heini Kainulaisen (2016) mukaan on oikeudellisesti vaikea rat-
kaista, mita aineita pitéisi késitelld huumausaineina. Kysymyksessa on sopimuksenvarai-
nen asia, josta ei vallitse yksimielisyyttd. Kyse on huumausainelaillisen maaritelman mu-
kaan kyse on aineista, jotka on listattu kansainvélisissé sopimuksissa ja menettelyissa tai
kansallisella paatoksenteolla erikseen huumausaineiksi. (Kainulainen 2016.)

Huumausainelaissa sédédetysté yleiskiellosta voidaan poiketa lukuisista syistd. Huumei-
den kaytto lagkinnallistd, tutkimuksellista, valvonnallista ja teollista tarkoitusta varten
tarvitsee luvan Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskukselta (Fimea), jonka jéalkeen
toimijoilla on useita velvollisuuksia huumausaineita kasitellesséan. (Kainulainen 2016.)
Huumausaineiden kasittelystd, valvonnasta ja sdételysta on olemassa tarkat valtioneuvos-

ton antamat asetukset Suomen lainsaadénndssa (Valtioneuvoston asetus
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huumausaineiden valvonnasta 548/2008) (Risikko & Tuominen 2008). Mé&arayksia rikot-
taessa huumausaineiden lailliset k&yttajat voidaan tuomita rikkomuksesta sakkoihin, jota
tapahtuu kuitenkin harvoin. Yleensd huumausaineista tuomitaan rikoslain perusteella,
kun ihmiset hankkivat, liikuttelevat, kaupittelevat tai kayttavéat huumeita laittomilla mark-
kinoilla. (Kainulainen 2016.)

Huumausaineiden testaustapoja on olemassa useita erilaisia, joihin kuuluvat esimerkiksi
paihdehuollon asiakkaan, tydterveyshuollon tai opiskelijoiden testaaminen. Huumetutki-
muksen seurauksien perusteella voidaan esimerkiksi paihdehuollon asiakkaan hoitovas-
tuu siirtad yksikosta toiseen tai rajoittaa lastensuojelun asiakkaan lasten tapaamisoikeultta,
jolloin noudatetaan ty6terveyshoitoa vastaavia testauksen toimintatapoja. Talldin koko
huumetestauksen kululle asetetaan tiettyja ja erityisia vaatimuksia. Néyte tulee ottaa val-
votusti ja varmistusmaaritykset tulee aina tehdd. Huumetestaukseen perehtyneen laékarin
tulee tulkita varmistusmenetelmaéll& saatu positiivinen testitulos ja kirjata tulkinta potilas-
asiakirjoihin. (Mykkéanen ym. 2015.)

Terveydenhuollon huumetestaus tehdaan yleisesti kaksivaiheisena. Nopean ensivaiheen
huumeseulontatestin positiiviset tulokset varmistetaan luotettavalla varmistusanalyysilla.
Vaikka ensivaiheen testin tulos ei ole vélttdmatté oikea positiivinen, voidaan perustel-
luista syista varmistusanalyysi jattaa tekemattd. (Mykkéanen ym. 2015.) Yksi tallaisista
syista on pitkakestoisessa hoidossa olevan potilaan seuranta (Seppalda ym. 2008, 111).
Varmistamatta jattdessa tulee tietdd kaytetyn seulontatestin epavarmuustekijoistd seka
saadun tuloksen kayttoon liittyvista rajoitteista (Mykkanen ym. 2015).

Opinnaytetyon tarkoituksena on selvittad, kuinka paljon vaarié positiivisia tuloksia ilme-
nee varmistuksesta saaduista tuloksista. Fimlab Laboratoriot Oy Tampereen toimipiste
lahettdd ensivaiheen seulontatulokset varmistukseen, jossa selvidé, onko ensivaiheen seu-
lonta antanut vaaran positiivisen tuloksen. Vaara positiivinen selvidé varmistusanalyysin
kautta, jossa etsitdadn ensivaiheen seulonnassa havaittua huumausainetta. Varmistusana-
lyysissa l0ytyessa ensivaiheen analyysissa havaittua ainetta, on tuloksena oikea positiivi-

nen. Jos ainetta ei 16ydy varmistuksessa, on tuloksena vaara positiivinen.

Opinnaytetytssa oikeita positiivisia tuloksia verrattiin vaariin positiivisiin tuloksiin las-
kemalla kustakin seulonnasta saatujen testien mééarat sekd suhdeluvut. Tyotd varten vas-
taanotin tiedoston, joka sisalsi useita satoja naytteitd noin kolmen kuukauden ajalta (727
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naytettd ajalta 1.10.2015 — 31.12.2015). Fimlab Laboratoriot Oy Tampereen toimipis-
teessé on kaytossd automatisoidut seulontamenetelmét, joissa tutkitaan virtsasta kuutta
eri huume- ja ladkeainetta. Namé ovat amfetamiini, bentsodiatsepiinit, buprenorfiini, kan-
nabis, kokaiini ja opiaatit (kodeiini, morfiini ja tramadoli). Tavoitteena on selvittaa néita

aineita mittaavien ensivaiheen menetelmien luotettavuutta.

Fimlab Laboratoriot Oy varmistaa seulontojen tulokset Yhtyneet Medix Oy:n (YML) la-
boratoriossa Helsingissa kaasukromatografisella referenssimenetelmélld, jonka avulla
selvidd, onko immunologisesta testistd saatu positiivinen tulos oikea vai vaara positiivi-
nen. Tassa tapauksessa vaara positiivinen ilmenee siitd, nakyyko varmistusanalyysissa
samoja aineita kuin mitd on havaittu ensivaiheen immunologisessa testissa. Jos varmis-
tuksessa ei havaita aineita, jotka ensivaiheen testeissa on todettu, on tuloksena véara po-
sitiivinen. Oikea positiivinen tulos ilmenee silloin, kun varmistusanalyysissa on 16ydetty

samaa ainetta, jota ensivaiheen analyysimenetelm& on mitannut.

Opinnaytetytssa esitdn myos Fimlab Laboratoriot Oy:n kéytdssd olevat menetelmat ja
naytteenottotavat, joilla huumausaineseulontaa toteutetaan. Kasittelen opinndytetydssa
mya0s aineita ja tapoja, joiden vuoksi ensivaiheen analyysista tulee vaaria positiivisia tu-
loksia. Lisaksi kayn lyhyesti lapi huumausainetilannetta nykyajan (2010-luvun) Suo-

messa.



2 TUTKIMUKSEN TAVOITE, TARKOITUS JA TEHTAVAT

Opinnaytetyon tavoitteena on selvittdd Fimlab Laboratoriot Oy Tampereen toimipisteessa
kaytettdvien immunologisten huumausaineseulontamenetelmien luotettavuutta. Tarkoi-
tuksena on poimia varmistuksesta saadut negatiiviset tulokset, joiden kautta ilmenee,
kuinka paljon vaaria positiivisia tuloksia ensivaiheen immunologiset seulontamenetelmat
ovat aiheuttaneet. Opinndytetydssd kerrotaan my®s menetelmien toimintaperiaatteet,
yleisimmat virheldhteet seka lopulta véaérien positiiviset tulosten maara ja suhdeluku ver-
rattuna oikeisiin positiivisiin tuloksiin. Oikea positiivinen tulos ilmenee silloin, kun var-
mistusanalyysissa on I0ydetty samaa ainetta, jota ensivaiheen analyysimenetelma on ha-
vainnut. Fimlab Laboratoriot Oy:ltd vastaanotetussa tiedostossa nékyvét testien tulokset

mutta ei potilastietoja, jolloin ndma tiedot pysyvat salassa.

Opinndytetyon tehtaviin kuuluu selvittdd, kuinka usein testeisté on saatu vaaré positiivi-
nen tulos. Opinndytetydssé lisaksi tarkastellaan, tuleeko toisista aineista enemman vaaria
positiivisia kuin toisista ja pyritaan selvittdmaan syitd, jotka johtavat vaarien positiivisien
syntyyn. Liséksi opinndytetyossd kaydaan lapi ensivaiheen analyysissa kéytettyjen me-
netelmien luotettavuutta niiden toimintatapoja ja -malleja arvioimalla. N&iden avulla voi-
daan edelleen arvioida menetelmien luotettavuutta. Saaduista tuloksista riippuen tullaan
mahdollisesti asettamaan ko. testien raja-arvot uusiksi riippuen siitd, kuinka paljon vaaria

positiivisia on suhteessa oikeisiin positiivisiin tuloksiin.
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3 SUOMEN HUUMETILANTEESTA 2010-LUVULLA

Kansallinen huumevuosiraportin (Varjonen 2014) mukaan huumausaineiden kaytto ja
huumeisiin liittyvat ongelmat ovat pysyneet viime vuosien aikana melko vakaalla tasolla.
Vuonna 2010 tehdyn vaestokyselyn mukaan 17 prosenttia 15-69-vuotiaasta suomalai-
sesta on kayttanyt vahintdan kerran eldmansé aikana jotain laitonta huumetta. (VVarjonen
2014, 6.) Vuonna 2014 tdm& maéra oli noussut 20 prosenttiin (Paihdetilastollinen vuosi-
kerta 2016, 27). Kannabis on selvésti eniten kaytetty huume, jonka kdytté on myodskin
lisddntynyt vuodesta 2010. Kannabista joskus kokeilleiden osuus 15-69-vuotiaassa vées-
tossa oli vuoden 2008 véestokyselyn mukaan 13 %. Sité edeltdvan vuoden aikana kanna-
bista oli kayttanyt 3 % vaestosta. Vuonna 2014 syksylla joka viides (19,4 %) suomalainen
ilmoitti ainakin kerran elamdssain kokeilleensa kannabista. Osuus oli kaksinkertainen
(38,4%) nuorten aikuisten (25-34-vuotiaat) ik&ryhméssé (Paihdetilastollinen vuosikerta,
2016, 28; Forsell ym. 2010, 5.)

Merkittavin muutos kohdistuu késityksiin kannabiksen kokeilun ja s&annéllisen kayton
riskeistd. Vuoden 2014 kyselyn mukaan puolet vastaajista olivat sitd mieltd, ettd kanna-
biksen vahéinen kaytto sisaltaa korkeintaan vahaisen riskin. Miehista ndin ajatteli 60 pro-
senttia ja naisista 39 prosenttia. 15—24-vuotiaista riskeja piti vahéaisina 63 prosenttia ja
25-34-vuotiaista 71 prosenttia. (Paihdetilastollinen vuosikerta 2016, 29.)

Muita huumausaineita kannabiksen ohella kdytetadn huomattavasti vahemman. Pdihdeti-
lastollisen vuosikerran (2016, 27) mukaan amfetamiinin, ekstaasin ja huumaavien sienten
elinikaisprevalenssit ovat noin 2-3 prosenttia ja nuorilla aikuisilla noin 6—7 prosenttia.
Niistd ainoastaan ekstaasin kayttd on lisdantynyt vuodesta 2010. Myd6s kokaiinin kaytto
on hieman lisdantynyt, mutta on edelleen suhteellisen harvinaista. LSD:n kayton esiinty-

vyys on noin prosentin luokkaa. (Paihdetilastollinen vuosikerta 2016, 27.)

Suomessa buprenorfiinin kayttd on ollut pitkd&n heroiinin kayttda yleisempéa. Sitakin
yleisempé&é vaikuttaisi olevan uusien voimakkaiden kipuldakkeiden, kuten tramadolin,
fentanyylin ja oksikodonin kéayttod. Kyselytutkimuksen mukaan buprenorfiinia ilmoitti
kayttdneensa 0,8 prosenttia vastaajista ja muita opioideja 1,6 prosenttia. (Paihdetilastolli-
nen vuosikerta 2016, 28.)
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Suomessa asuvien 14-20 -vuotiaiden nuorten huumeiden kokeilua ja kayttoa kartoitetaan
joka toinen vuosi toteutettavalla valtakunnallisella Kouluterveyskyselylla. Paihdetilastol-
lisen vuosikerran (2016) mukaan vuonna 2015 tehdyn kyselyssa selvisi, ettd perusope-
tuksen kahdeksannen ja yhdeksannen luokan oppilaista 8 prosenttia, lukion ensimméisen
ja toisen vuosiluokan oppilaista 12 prosenttia ja ammatillisten oppilaitosten ensimmaisen
jatoisen vuosiluokan oppilaista 22 prosenttia oli ainakin kerran eldmansa aikana kokeillut
kannabista, ekstaasia, amfetamiinia, Subutexia, heroiinia, kokaiinia, LSD:t4, gammaa tai

muita vastaavia huumeita. (Paihdetilastollinen vuosikerta 2016, 28.)

Huumausaineisiin liittyvét kuolemat ovat viime vuosina lisdéntyneet selvasti, vaikka sa-
manaikaisesti tilanne on muiden huumeiden aiheuttamien haittojen osalta pysynyt va-
kaana. Vuodesta 2006 vuoteen 2008 huumausainelyddsten maaré on kasvanut 35 % (183
-> 247 tapausta) ja kuolinsyytilaston mukaan 22 % (138 -> 169 tapausta). Terveysneu-
vonnalla ja puhtaiden vélineiden vaihdolla on kuitenkin onnistuttu selvésti ehkaiseméan
HIV- ja hepatiittitartuntojen levidmista. Vuonna 2009 Poliisin tietoon tulleiden huumaus-

ainerikosten maaré kasvoi 13 % edeltavaan vuoteen verrattuna. (Forsell ym. 2010, 5-6.)

Suomalaisten asenteet huumeita kohtaan ovat myds vuosien saatossa muuttuneet. Aikuis-
vaestoén huumausaineiden kayton yleisyyttd on mitattu kyselytutkimuksissa vuodesta
1996 lahtien. Tutkimuksissa vastaajilta on kysytty huumeiden kaytosta aiheutuvaa ter-
veydellistd tai muuta riskid. Tuloksissa nakyy kahta erilaista kehitystd: suomalaisten suh-
tautuminen humalahakuiseen juomiseen ja tupakointiin kehittyivat kriittisempaan suun-
taan, kun taas kasitykset kannabiksen kéytosté nayttivat lieventyvan. (Pdihdetilastollinen
vuosikerta 2016, 28.)

Kaikkia ikdryhmiéd koskeva suhtautuminen heijastaa vastaavanlaista kehitysta. Yli 45-
vuotiaista 36 prosenttia arvioi kannabiskokeilun riskit korkeintaan véhaisiksi, kun kaksi-
kymmentd vuotta aiemmin t4t4 mieltd oli 16 prosenttia ko. ikdryhmésta. Suhtautuminen
kovempien huumeiden, kuten heroiinin kokeiluun on kuitenkin pysynyt hyvin kriittisena.
On oletettavissa, etta aikaisempaa useampi suomalainen tekee eron kannabiksen ja mui-

den huumeiden valilla. (Paihdetilastollinen vuosikerta 2016, 29.)

Myos eurooppalaisen 15-16-vuotiaille suunnatun koululaistutkimuksen (ESPAD) mu-

kaan alaikdisten nuorten asenteet kannabiksen kayttda kohtaan ovat lieventyneet 1990-
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luvun puolivélista lahtien (Paihdetilastollinen vuosikerta 2016, 29). Vuoden 2007 tutki-
muksen mukaan 15-16-vuotiaista koululaisista 8 % oli kokeillut kannabista joskus ela-
méansé aikana (Forsell 2010, 5). Vuonna 2015 l&hes puolet nuorista piti kannabiskokeiluja
riskeja olemattomina tai vahaisind, kun taas viidennes nuorista piti riskeja suurina. Li-
séksi niiden osuus, jotka pitivat sdannoélliseen kannabiksen kayttoon liittyvié riskeja suu-
rina, on tasaisesti vahentynyt (73 % vuonna 2015). Nuoret pitivat myos ekstaasin ja am-
fetamiinin kokeiluun liittyvid riskej& aiempaa pienempina. (Paihdetilastollinen vuosikerta
2016, 29.)
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4 HUUMESEULONTA

Huumetestauksen tulee tapahtua ennalta sovittujen toimintatapojen mukaisesti. Kaavi-
ossa 1 on esitetty olennaisimmat huumetestauksen vaiheet, jossa voidaan todeta huume-
testin olevan vain yksi osa koko huumetestausta (kaavio 1). Yksittdinen huumetesti koos-
tuu ensivaiheen analyysista eli seulonnasta seka varmistusanalyysista silloin, kun tulos
on positiivinen. Ensivaiheen analyysissa suoritetaan yleensa useita erilaisia immunologi-
sia huumeiden seulontatesteja eli —analyyseja. Naméa voidaan tehda joko erilaisten labo-
ratoriolaitteiden avulla tai pikatesteilld, joissa tulos on usein luettavissa muutaman mi-

nuutin kuluttua testin suorittamisen jalkeen. (Seppélad ym. 2008, 89; Lehtonen 2006, 10.)

l
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KAAVIO 1. Huumausaineseulonnan kokonaisprosessi ndytteenotosta naytteen tulkintaan
(Seppélda ym. 2008, 89, muokattu).
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Jos halutaan huumausaineiden kayton liséksi tutkia myos ladkeaineiden vaarinkayttoa,
kaytetdan tutkimuksena laajaa huumausaineseulonta (U-HuumL-O). Seulonta kattaa ta-
vanomaisesti kdytettdvat huumeet ja ladkeaineet, yhteensa n. 300 eri ainetta, jossa mene-
telma mittaa spesifisesti ko. aineita tai niiden aineenvaihduntatuotteita. Laajassa seulon-
nassa kaytetddn immunologisten menetelmien lisaksi myos kemiallisia menetelmié testin
kattavuuden taydentdmiseksi (esim. kromatografiset ja massaspektrometriset menetel-
mét). (Seppéld ym. 2008, 89; Huume- ja ladkeaineseulonta 2017.)

Tavallisimmassa huumeseulonnassa tutkitaan virtsandytteesta tunnetuimmat ja kayte-
tyimmat huumeet. Tutkimuksella voidaan osoittaa nopeasti virtsasta amfetamiini, bent-
sodiatsepiinit, buprenorfiini, kannabis, kokaiini ja opiaatit. Halutessa kutakin huumaus-
ainetta voidaan tutkia myos erikseen. Tata tutkimusta kutsutaan nimelld U-Huum-O
(Huumeseulonta 2015).

Huumeseulonta toteutetaan tyypillisesti siihen koulutetun tyontekijan valvonnassa. Val-
vonnallisessa testauksessa ndytteenottotapahtuma on kokonaisuudessaan suoritettava tek-
nisesti luotettavasti siten, ettei ndytettd voida manipuloida eikd néytteenottotapahtumaa
kyseenalaistaa jalkeenpdin. Ennen ndytteenoton aloittamista laboratorion ndytteenottajan
on varmistettava testattavan henkilon henkilttiedot. Paras tapa suorittaa valvonnallinen
testaus on, ettd naytteenantajan kanssa samaa sukupuolta oleva henkild seuraa koko ajan
naytteenottotapahtumaa varsinaisessa WC-tilassa. Tdma ei ole kuitenkaan aina mahdol-

lista eik& asiallista intimiteetti- ym. syista. (Seppélad ym. 2008, 103.)

Néytteenottajan tulisi padsaantoisesti olla terveydenhuoltoalan koulutuksen saanut hen-
kilo. TyOpaikkatestauksessa naytteitd voivat tydeldman tietosuojalain 14 §:n perustuvan
valtioneuvoston asetuksen mukaan ottaa terveydenhuollon ammattihenkil6t, joilla on do-

kumentoitu lisdkoulutus huumeiden néytteenottoon. (Lehtonen 2006, 23.)

Tyypillisin ndytemuoto huumausaineseulonnassa on virtsanayte. Virtsandytteen ottoon
kaytetdan joko tavallisia sairaalassa kaytettdvid ndytteenottotarvikkeita tai huumetes-
tausta varten suunniteltuja vélineitad. Naytteenottovélineitd pita4 olla useita, jolloin testat-
tava voi halutessaan itse valita kéytettavat naytteenottovalineet. Kaikki kéytettavat véli-
neet ovat kertakayttdisia. Virtsankeruuastiana kaytetddn muovista 100-200 ml purkkia,

joka voi sisaltad lampdatilaindikaattorin. Naytepullot tai —putket (5-50 ml) voivat olla la-



15

sia tai muovia, mutta niiden on kestettdva pakastamista ja ne pitaa voida sinetdida. Nay-
tepulloja tai —putkia on varattava sekd A- ettd B-naytettd varten, joihin ndyte jaetaan ke-
raysastiasta ndytteenoton jalkeen. Ndytetunnisteena voidaan kayttad potilaan henkilGtie-

toja tai numerokoodia kaytanndsta riippuen. (Seppald ym. 2008, 102-103.)

Analysointi tehd&d&n A-ndytteestd. B-ndyte séilytetddn sinetoityné ja analysoidaan, mikali
testattava riitauttaa varmistetun positiivisen testituloksen 30 vrk:n sisalla testituloksen
vastaanottamisesta. (Mykkénen 2006, 3.) Néytteenottoa varten tarvitaan tarpeen mukaan
nimi- ja sinetdintitarroja, lampomittari, pH-paperia seka testiliuskoja naytteen kelpoisuu-
den toteamiseen. Naytteenottovalineiden valinta riippuu huumetestindytteen tarkoituk-
sesta ja naytteen koskemattomuuden ja turvallisuuden takaamisesta koko testausketjun
aikana. (Seppéld ym. 2008, 102.)

Analyyttisessa mielessa virtsa on paras valinta immunologisessa seulontamenetelméssa
kéytettavéksi, koska siind on yleensd vahemmaéan mittausta héiritsevia proteiineja ja ha-
joamistuotteita. Muita kehon nesteitd ja kudoksia (esimerkiksi veri-, sylki- ja hiusnédyte)
voidaan kéyttaa eri tulkintoja varten. Esimerkiksi kuolinsyyta selviteltéessa virtsanéyte ei
olisi hyodyllinen, jos testataan henkil6d, joka on kuollut heroiinin yliannostukseen. Tal-
I6in henkil6ll& on korkeat morfiinikonsentraatiot veresséd muttei virtsassa, jolloin opiaat-
teja mittaava immunologinen seulonta antaisi negatiivisen tuloksen heroiiniyliannostuk-
seen kuolleen virtsasta. (Smith 2016, 164.) Verestd saadun kvantitatiivisen tuloksen pe-

rusteella voidaan antaa arvio vaikutuksenalaisuudesta (Seppald ym. 2008, 101).

Verindytteenottoon kaytetdan tyhjioputkia, jotka siséltavat hyytymisenestoainetta (esim.
kaliumoksalaatti) ja sailontaainetta (esim. natriumfluoridi). Ndyte otetaan mieluiten kah-
teen 10 ml:n ndyteputkeen ja néytetta tulisi olla vahintadn 4 ml. Oikeuslaéketieteellisissa
maarityksissa kaytetddn yleensa naytemateriaalina kokoverta, mutta vastaavanlaiset ana-
lyysit voidaan myds tehdé seerumista tai plasmasta. Néytteitd analysoivan laboratorion
tulee tarkistaa maarityksiin soveltuvat naytteenotto- ja erotteluputket. Naytteiden sine-
toinnissé ja identifikaatiotunnusten merkitsemisemisessé toimitaan kuten virtsandyt-
teessa. (Seppéld ym. 2008, 105.)

Huumaus- ja la&keaineiden l10ytymiseen virtsanaytteestd lukuisat eri asiat, kuten otettu

annos, annostiheys ja antotapa, tutkittavan aineen farmakokineettiset ominaisuudet, yksi-
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I61liset erot 1adkeainemetaboliassa, milloin ainetta on otettu viimeksi, virtsandytteen omi-
naispaino ja pH seka kaytetyn analyysimenetelman herkkyys. Huumaus- ja l4&keaineiden
toteamisajat virtsandytteestd voivat vaihdella hyvin paljon tapauksesta riippuen. (Huume-

ja laékeaineseulonta 2017.)

Virtsandytteen puuttuessa tai kun halutaan arvioida huumausaineen méaraa elimistossa,
voidaan vaihtoehtoisesti tutkia huumausainepitoisuuksia veri- ja sylkinéytteista. Jos ha-
lutaan saada tietoa aikaisemmasta huumausaineen kayttamisestd, voidaan kayttaa hius-
naytettd. Sylkindyte sopii parhaiten ensivaiheen analyyseihin, joissa kdytetddan immuno-
logista menetelm&& muutaman yleisimman huumausaineen ja -ryhman alustavaan o0soit-
tamiseen. Tosin bentsodiatsepiinien ja kannabinoidien toteamisen osalta sylkindytteiden

tutkimusmenetelmissa on silti kehittdmisen tarvetta. (Seppéléa ym. 2008, 101.)

Huumaus- tai ladkeaineita tutkittaessa syljestd on ndytteenotto analyysin luotettavuuden
kannalta kriittinen vaihe. Nayte kerdtdan valmistajan ohjeiden mukaisesti erilaisilla ke-
raimilla, sylkemalld, valuttamalla tai imemall4d. Kerdimet ovat hyva apu sylkinaytetta
otettaessa, mutta ne voivat alentaa mitattavien yhdisteiden pitoisuutta ja hairita analysoin-
tia. Syljen virtausta voidaan stimuloida kemiallisesti, kuten sitruunahapolla, tai mekaani-
sesti. Stimulaatio vaikuttaa usein alentavasti aineiden pitoisuuden syljessé tai aiheuttaa

hairi6ita joissakin immunologisissa méarityksissa. (Seppalda ym. 2008, 106.)

Hiusnaytteestd voidaan tutkia huumausaineita, niiden aineenvaihduntatuotteita ja useita
la&kinnallisia aineita. Tietoa voi saada taannehtivasti usean kuukauden tai puolenkin vuo-
den ajalta. Tutkimuksen perusteella ei voi sen sijaan arvioida huumeen vaikutuksenalai-
suutta naytteenottohetkella. (Seppéld ym. 2008, 101.) Hiusnayte otetaan korvan takaa,
posterior vertex -alueelta (paalaen takaosasta), missa hiusten kasvunopeus on 1-1,5 cm
kuukaudessa. Hiuksista muodostetaan noin lyijykynén paksuinen nippu, joka sidotaan
tiukasti pumpulilangalla ja katkaistaan pdanahkaa mydten saksilla. Sitomalla hiuksia es-

tetdan litkkumasta toistensa suhteen pituussuunnassa. (Seppéld ym. 2008, 106.)

Ensivaiheen analyysi voidaan tehd& naytteenottopaikalla tai ndyte voidaan l&hetta4 sitéa
varten asianmukaisesti varustettuun laboratorioon (Seppalda ym. 2008, 89). Huumetesteja
tehtdessa tulee huomioida, etté testin suorittava, huumeita kéyttava henkil6 saattaa kaikin

keinoin pyrkid estdmaan huumeidenkayttonsé esiintulon. Kaytt4jat tuntevat keinot mani-
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puloida ndytettd ja osaavat kayttadéd hyvaksi testien puutteita. Virtsandytettd, josta ensivai-
heen analyysi tehdddn, voidaan yrittdd manipuloida siten, ettd tulos on negatiivinen,
vaikka henkil6 olisikin kayttdnyt huumausainetta. Téllaista tulosta kutsutaan vaaraksi ne-
gatiiviseksi. Tilojen, joissa ndytteenotto suoritetaan, tulisi olla sellaiset, ettd ndytteen ma-
nipulointia voitaisiin ennaltaehkaistd mahdollisimman hyvin. (Seppéld ym. 2008, 102-
103.) Eri aineista voi seurata myos vaarid negatiivisia tuloksia eri analyysimenetelmista.

Naista aineista lisatietoa sivun 30 taulukosta 3.

4.1 Huumeiden eliminoitumisajat

Huumeiden eliminoitumisajat vaihtelevat huomattavasti. Ensivaiheen seulonnassa
kaytettyjen huumeiden toteamisajat virtsasta vaihtelevat yhdesta péivasta kuukauteen.
kaytetty

ainemaard, kayton pituus ja kéytetyn toteamismenetelmdn (immunologinen ja

Toteamisajan pituuteen vaikuttavat aineenvaihdunnan yksilélliset erot,

kemiallinen) herkkyys. Lisaksi joidenkin tiettyyn huumausaineryhmééan kuuluvien
huumeiden, kuten bentsodiatsepiinien ollessa lukuisia, ovat niiden eliminaation
puoliintumisajat erittéin vaihtelevia (valiltd 1-60h). (Seppalda ym. 2008, 115.)

Allaolevaan taulukkoon (taulukko 1) on eriteltynd kuuden eri huumausaineen

eliminoitumisajat, toteamisajat virtsasta seka ainetta mittaava seulontamenetelma.

TAULUKKO 1. Huumausaineiden eliminoitumisajat (Seppald ym. 2008, 115, muokattu).

Aine Eliminaation puoliin- | Toteamisaika virt- | Seulontamenetelma
tumisaika (h) sasta (vrk)

Amfetamiini 4-34 (-140) * 2-6 Immunologinen
Bentsodiatsepiinit | 1-14 1-14 Imm./Kemiallinen
Buprenorfiini 20-40 7-14 Immunologinen
Kannabis 15-40 <1-30 ** Immunologinen
Kokaiini 1-2 1-4 Immunologinen
Opiaatit <1-50 1-14 Imm./Kemiallinen

* riippuu virtsan pH:sta

** riippuu kayttotineydesta
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4.2 Sensitiivisyys ja spesifisyys

Testin sensitiivisyys ilmaisee, kuinka monella prosentilla niista henkil6istd, jota testi on
tarkoitettu mittaamaan, testi antaa oikean positiivisen tuloksen. Yleisesti huumetestien
sensitiivisyydet ovat 70-90 % luokkaa. Kun pyritddn mittaamaan tiettyyn huumeryhméén
kuuluvia aineita (esimerkiksi opiaatteja), testien sensitiivisyydet ovat silloin huomatta-
vasti alhaisempia. Testit paljastavat vain osan ryhmén aineista (esimerkiksi morfiinin,
heroiinin ja kodeiinin) eivatka anna oikeita positiivisia tuloksia paljastumattomia aineita
(esim. buprenorfiinia, metadonia, tramadolia, oksikodonia ja fentanyylid) kayttavilla hen-
kiloill&. (Seppélda ym. 2008, 108.)

Testin spesifisyys kertoo, kuinka monella prosentilla henkildista, jotka eivét kayta testissa
mitattavaa huumetta, testi antaa (oikean) negatiivisen tuloksen. Yleensa huumetestien
spesifisyydet ovat 95-98 % tasolla, ts. k&ytanndssa tarkoittaen, etté testi antaa 2-5 %:lle
testatuista henkiloista vaaran positiivisen tuloksen ensivaiheen analyysissé. (Seppald ym.
2008, 108.)

4.3 Positiivisen ja negatiivisen tuloksen ennustearvo

Positiivisen testituloksen ennustearvoa pidetddn laboratoriotestin tarkeimpana ominai-
suutena. Se ilmaisee, milla todenndkdisyydelld positiivisen testituloksen antaja on huu-
meen kayttdja. Todenndkoisyys on olennaisesti riippuvainen siitd, kuinka suuri osa tutki-
tusta vaestosta kayttaa tutkittavaa huumausainetta. Mitd vahemman kéyttéjia testattavien
joukossa, sitd suurempi maarad huumetta kayttaméattomien henkildiden naytteistid antaa
vaaran positiivisen tuloksen. Esimerkiksi opiaattien kayttéjia seulottaessa suomalaisvé-
estosta (ongelmakayttajia n. 0,1 %), oletetuilla opiaattipikatesteilld (sensitiivisyys 80%,
spesifisyys 98 %) saadaan 1000 seulottua nédytettd kohden keskimaaraisesti noin 1 oikea
positiivinen tulos opiaatin kayttajalta ja 20 vaaréé positiivista tulosta henkildiltd, jotka
eivat kayta opiaatteja. N&in ollen positiivinen testitulos ennustaa ainoastaan noin 5 pro-
sentin (1/21) todenndkoisyydella opiaatin kayttoa. (Seppéld ym. 2008, 108.)

Huumausainetta kéyttavien osuuden noustessa seulotusta véestostd, nousee myds positii-
visen testituloksen ennustearvo (taulukko 2). Positiivisen testituloksen ennustearvo jaa

kaytanndssa aina niin matalaksi, ettd pelkan ensivaiheen analyysissa saadun positiivisen
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tuloksen perusteella ei seulonnassa tutkittavaa henkil6a saa leimata huumeenkéyttajéaksi,

vaan tulos tulee varmistaa varmistusanalyysilla. (Seppald ym. 2008, 108.)

Negatiivisen testituloksen ennustearvoa voidaan pitdd melko korkeana, jos huumeenkayt-
t&jid on vahdinen maara tutkittavien joukossa. Huumeryhmié mittaavien testien osalta on
kuitenkin muistettava, ettd seulonta saattaa olla kattavuudeltaan ryhman sisélla yllattavan
kapea-alainen. (Seppala ym. 2008, 109.)

Alla olevassa taulukossa (taulukko 2) nékyy esimerkki hypoteettisesta huumetestistd,
jossa ilmenee positiivisen tuloksen ennustearvon ja testituloksen oikeellisuuden vaihtelu
huumeenkayttdjien prevalenssin mukaisesti. Testin sensitiivisyys on asetettu 80 %:n ja

spesifisyys 98 %:n oletusarvoon.

TAULUKKO 2. Hypoteettisen huumetestin ennustearvot (Seppald ym. 2008, 109, muo-
kattu).

Huumeenkéyttdjien maara tutkittavista

0,1% 0,5% 1% 10%
Huumeenkayttdjien kokonaismaara 1 5 10 100
Huumeita kayttamattomien kokonaismaara 999 995 990 900
SEULONTATULOKSET 1000 TUTKITULLA
Testitulos positiivinen kayttajalla 1 4 8 80
Testitulos positiivinen ei-kayttajalla 20 20 20 18
Testitulos negatiivinen kayttajalla 0 1 2 20
Testitulos negatiivinen ei-kayttajilla 979 975 970 882
Seulontatuloksen oikeellisuus 98,0% 97,9% 97,8% 96,2 %
Positiivisen seulontatuloksen ennustearvo | 3,9 % 16,8% 28,8% 81,6 %

TULOKSET VARMISTUKSEN JALKEEN 1000 TUTKITTAVALLA

Testitulos positiivinen kayttajilla 1 4 8 80
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Testitulos positiivinen ei-kayttajalla 0 0 0 0
Testitulos negatiivinen kayttajalla* 0 1 2 20
Testitulos negatiivinen ei-kayttajalla* 999 995 990 900

* Negatiivista seulontatulosta ei varmisteta automaattisesti.

4.4 Cut-off

Cut-off -raja tarkoittaa tiettyd m&éardd huumetta, jonka alittuessa kaikkien néytteiden tu-
lokset ilmenevat negatiivisina. Toisin sanoen pitoisuuden ylittdessa cut-off -rajan, nayte
antaa positiivisen tuloksen. Cut-off -termid kaytetadn seulontamenetelmissa, koska ndma
menetelmat identifioivat ndytteet joko positiivisiksi tai negatiivisiksi ilman maéarallisten
tulosten raportointia. (Smith 2016, 164.) Huumeseulonnasta saatu negatiivinen tulos ei
valttamatta tarkoita, ettd naytteessa ei olisi mitattavaa huumetta. On olennaista tietdd, mita
cut-off -rajoja kukin laboratorio kayttaa kutakin huumausainetta tai —luokkia varten. (Pet-
rie ym. 2012, 1634.)

Eri cut-off -rajojen maarittdminen on yksi merkittdvimpid asioita positiivisen naytteen
seulonnassa. Testit, joiden cut-off-raja on matala, ovat pitempéan positiivisia kuin korke-
ampiin cut-off-arvoihin rajatut ndytteet. Virtsan konsentroitumisasteesta riippuen esimer-
kiksi kannabista mittaavat testit saattavat antaa positiivisia tuloksia satunnaisesti vielé

seuraavina paivind ilman, ettd ainetta olisi kaytetty uudestaan. (Seppald ym. 2008, 117.)

Yleisesti toimivan cut-off -arvon luotettavuudessa ja méérittelyssé on useita ongelmia.
TyoOpaikkojen huumetestausohjelmissa spesifiset cut-off -arvot mééraytyvat siten, etté jo-
kaista henkiloa kohdellaan tasa-arvoisesti huolimatta siitd, mika laboratorio testaa néayt-
teen (Smith 2016, 166.) Nain ollen laboratorioiden taytyy saavuttaa samanlaiset cut-off-
arvot helposti ja niiden taytyy olla samat huolimatta siit4, missé laboratoriossa naytetta
testataan, jotta ensivaiheen analyysien tulokset saadaan harmonisoitua (Smith 2016, 166;
Lehtonen 2006, 31). Liséksi cut-off -arvojen tulisi olla samanlaiset huolimatta siitd, mita
immunologista menetelméa kaytetdaan. On kuitenkin huomattu, etta erilaisissa immuno-

logisissa menetelmissa on erilaiset ristireaktiivisuudet tavallisille tutkittavan huumeen ai-
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neenvaihduntatuotteille. Toisin sanoen joidenkin virtsatestien tulokset voivat nékya toi-
sessa menetelmassa positiivisena ja toisessa negatiivisena, vaikka molemmissa olisi sa-
mat cut-off -rajat. Erityisend ongelmana onkin se, ettd immunologisten testien erilainen
luonne vastustaa yhdenvertaisen kasittelyn lainmukaisia tavoitteita. (Smith 2016, 166—
167.)
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5 ENSIVAIHEEN ANALYYSIMENETELMAT

Ensivaiheen analyyseissa samasta virtsandytteesta tehdaan yleensé useita erilaisia immu-
nologisia testejd. Seulontatestit voidaan tehda joko automaattisilla analysaattoreilla tai
vieritesteill& eli pikatesteilld. Molemmat testaustavat perustuvat samoihin mittausperiaat-
teisiin. Mittauksessa kéytetd&n hyvaksi tutkittavalle aineelle tai aineryhmaélle valmistettua
spesifista vasta-ainetta seka radioaktiivisesti tai muulla tavoin leimattua tutkittavaa ai-
netta. Testien samankaltaisuuden vuoksi niihin siséltyvat myods pitkélti samat epédvar-
muustekijat ja rajoitteet. Tastd syystd samalla immunologisella periaatteella toimivaa tes-
ti4 ei voida kayttaa pikatestituloksen varmistamiseen. (Mykkanen ym. 2015, 17.)

Fimlab Laboratoriot Oy:n ensivaiheen huumausaineanalytiikkaan kuuluu kaksi eri tyyp-
pistd seulontamenetelméd; KIMS-menetelmé& (Kinetic Interaction of Microparticles in
Solution) ja CEDIA-menetelm& (Cloned Entsyme Donor Immunoassay). Viidessé kuu-
desta huumausainemaarityksessa kéaytetdan KIMS- menetelméé ja yhdessd CEDIA-me-
netelméa. KIMS-menetelmaa kaytetdan bentsodiatsepiinien, kokaiinin, kannabiksen, opi-
aattien sekd amfetamiinin seulonnassa. CEDIA-menetelmad kaytetd&dn buprenorfiinin
mittaamiseen. Fimlab Laboratoriot Oy:ssé on kdytdssa Cobas 6000-laitteisto, jonka ¢ 501

-moduuli suorittaa huumausainemittauksessa kéytettavat naytteet.

5.1 Vasta-aineet

Huumeiden mittauksessa kéytetddn joko mono- tai polyklonaalisia vasta-aineita. Kai-
kissa analyysimenetelmissa bentsodiatsepiineja lukuun ottamatta kdytetddn monoklonaa-
lisia vasta-aineita. (Roche tydohje 2017.) Bentsodiatsepiinien mittauksessa kaytetdan
lampaan polyklonaalista vasta-ainetta (Benzodiazephines 11 2009, 2). Polyklonaalisissa
vasta-aineissa on niin hyvat kuin huonot puolensa. Hyvéna puolena voidaan pitaa etta
polyklonaaliset vasta-aineet tunnistavat useita epitooppeja yhdesta antigeenista, jolloin
ne tarttuvat paremmin tiettyyn antigeeniin. Parempi tarttumiskyky on toisaalta hyddyton
kvantitatiivisissa menetelmissa (esim. virtaussytometriassa) koska se synnyttaa epatark-
koja tuloksia. (Hirzel 2017.)
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Polyklonaalinen antiseerumi siséltéa vasta-aineita kaikkia antigeenejé vastaan, joille eldin
on koskaan altistunut. Tast& syysta antiseerumi sisaltaa enintadn 20-30 % immunoglobu-
liineja, joista noin 10 % ovat spesifisid vasta-aineita haluttuja antigeeneja kohtaan.
(Schalkhammer 2002, 103.) Polyklonaalinen antiseerumi sisaltaa vasta-aineita kaikki an-
tigeeneja vastaan, joille eldin on koskaan altistunut. Tastd syysta antiseerumi siséltaa
enintadn 20-30 % immunoglobuliineja, joista noin 10 % ovat spesifisia vasta-aineita ha-
luttuja antigeenej& kohtaan. Polyklonaaliset vasta-aineet voivat tarttua useisiin epitoop-
peihin eli pintarakenteisiin, jolloin ne aiheuttavat enemmén ristireaktioita. Polyklonaali-
sia vasta-aineita kaytettdessa immunogeeninen sekvenssi on otettava huomioon ristireak-
titvisuuden vuoksi. (Hirzel 2017.) Polyklonaalisia vasta-aineita sisaltavéssa antiseeru-
missa on useita eri vasta-ainetyyppejd, joista kullakin on erilainen affiniteetti tutkittavaa
antigeenia tai yhdistetta kohtaan (Smith 2016, 153).

Monoklonaalisten vasta-aineiden suurimpana etuna voi pitdd niiden korkeaa spe-
sifisyyttd, ts. ne tarttuvat vain yhteen antigeenin epitooppiin. Toisaalta monoklonaalisten
vasta-aineiden tuotto kestaa pitempaan ja on kalliimpaa, koska niiden tuottaminen vaatii

kehittynyttd teknologiaa ja ammattitaitoa laitteiden kayttoa varten. (Hirzel 2017.)

5.2 Cloned Enzyme Donor Immunoassay — menetelméa (CEDIA)

CEDIA (Cloned enzyme donor immunoassay) on homogeeninen ja kompetitiivinen im-
munologinen menetelmd, jota kaytetadn Fimlab Laboratoriot Oy:n seulontamenetelmissé
buprenorfiinin mittaamisessa naytteesta. Buprenorfiini ei ndy perinteisissa opiaattien seu-
lonta-analyyseisséd, joten se téytyy seuloa erikseen. CEDIA on Microgenics Corporationin
rekister0imé menetelm4, joka kéayttaa E.coli-bakteerista geneettisesti muokattuja 3-galak-
tosidaasi-entsyymifragmentteja leimana. Menetelm& perustuu Kilpailutilanteeseen, joka
syntyy ndytteen buprenorfiinin ja reagenssista saatavan toiseen inaktiiviseen entsyy-
mifragmenttiin sidotun buprenorfiinikonjugaatin vélille (kuva 1). Jos néytteessa on
buprenorfiinia, se sitoutuu vasta-aineeseen. Entsyymiaktiivisuuden edellytyksend on kah-
den fragmentin, entsyymi-huumekonjugaatin ja entsyymifragmentin sitoutuminen toi-
siinsa. Jos naytteesséd ei ole huumetta, reagenssissa oleva entsyymi-huumekonjugaatti
tarttuu vasta-aineeseen, jolloin se ei péédse yhdistymaédn toisen entsyymifragmentin
kanssa. N&ytteessa oleva buprenorfiini syrjayttad entsyymi-huumekonjugaatin kiinnitty-

misen vasta-aineeseen, aiheuttaen entsyymi-huumekonjugaatin ja entsyymifragmentin
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uudelleenkiinnittymisen. Uudelleenmuodostunut entsyymi hydrolysoi eli pilkkoo
substraatin, klorofenolipuna-R-galaktoosin (CPRG), klorofenolinpunaksi (CPR) ja galak-
toosiksi, joka nédkyy mittauksessa absorbanssin nousuna. Reaktiosta syntynyt vérillinen
tuote mitataan spektrofotometrisesti aallonpituudella 570 nm. (Smith 2016, 160; Fimlab
2016a.)

Ei Huumausainetta Naytteessa
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KUVA 1: CEDIA-menetelman toimintaperiaate (Smith 2016, 160, muokattu).

CEDIA-menetelman kaytdssa on lukuisia hyvid puolia. Ensinndkin reagenssien sailyvét
kayttokelpoisina yli vuoden ajan. Menetelman entsyymiaktiivisuus pyséhtyy l&hes taysin
vasta-ainesitoutumisen estéessé entsyymin uudelleenkiinnittymisen. Tamé ilmid on suo-
rassa yhteydessd leimatun huumeen vapautumiseen, siitd seuraavan entsyymin uudelleen-
kiinnittymiseen ja varillisen tuotteen syntymiseen verrattaessa mitattavaan huumekon-
sentraatioon. Detektoitava mittauskéyra on lineaarinen lukuisissa eri konsentraatioméaa-
rissa. (Smith 2016, 160.)
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Toisella aallonpituudella monitoroimalla (660nm) saadaan varmuutta tuloksiin, koska se
estéd interferenssia aineilta, jotka voivat imed valoa tavallisella aallonpituudella mitatta-
essa (570nm). Absorbanssin muutos nesteessa mitataan ajan funktiona eli méarallisena
mittauksena. Absorbanssit héiritsevista tuotteista eivat yleensd muutu ajan kanssa ja nii-

den vaikutus on minimaalinen.

Vaikka CEDIA-menetelmat vastustavat hyvin héirioit4, niihin voi vaikuttaa vierasai-
neilla, jotka aiheuttavat vaaria negatiivisia tuloksia. Menetelmésta saatu positiivinen tu-
los indikoi vain buprenorfiinin tai ristireaktantin lasndoloa naytteessd, eika tuloksista voi
maéadritell&, onko ainetta kdytetty terapeuttista vai viihdekayttoa varten. Menetelma sopii
vain virtsandytteiden mittaamiseen. (CEDIA Buprenorphine Assay 2016; Smith 2016,
160-161.)

5.3 Kinetic Interaction of Microparticles in Solution — menetelma (KIMS)

KIMS eli Kinetic Interaction of Microparticles in Solution —menetelméssa kaytetdan mik-
ropartikkeleja, jotka on leimattu usealla mitattavalla huumekonjugaatilla (kuva 2). Kun
naytteestd puuttuu tutkimuksen kohteena olevaa huumausainetta, mikropartikkeli-huu-
mekonjugaatit sitoutuvat useisiin vasta-ainemolekyyleihin (Ab) ja muodostavat suuria
aggregaatteja, jotka hajottavat lapikulkevaa valoa. Kun aggregoituminen eli antigeeni-
vasta-aine-liitosten muodostuminen etenee, syntyy myos muutos valon absorbanssissa eli
lapaisevyydessd. Néytteestd tulleet vapaat huumepartikkelit tarttuvat vapaisiin vasta-ai-
neisiin estden niiden Kiinnittymistd huume-leimattuihin mikropartikkeleihin, jotka muo-
dostaisivat suurempia aggregaatteja. Taman seurauksena absorbanssin nousu hidastuu,
joka on suhteellinen ndytteessa olevaan huumausaineen konsentraatioon. Huumausaineen
lasndolo néytteessd saa aikaan kdyrdmuutoksen absorbanssin mittauksessa, jonka seu-
rauksena kaaviossa muodostuu negatiivinen mittauskayrd. Muutokset valon lapéisevyy-
dessa voidaan my0s mitata, jolloin saadaan parabolisia kayria positiivilla aalloilla. (Smith
2016, 161; Kaufman 2002, 23.)
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KUVA 2: KIMS-menetelman periaate (Smith 2016, 161, muokattu).

KIMS-menetelmiin liittyy useita hyvié puolia. KIMS on halpakéyttéinen homogeeninen
tutkimus. KIMS-menetelman reagenssit sdilyvat pitkaan (yleensa yli vuoden). Mikropar-
tikkeli-huumekonjugaatti -sidokset ovat vakaampia kuin entsyymi-huumekonjugaatti -si-
dokset. Aineet, jotka sekaantuvat KIMS:in agglutinaatioprosessiin, aiheuttavat yleensa
vadria positiivisia tuloksia. Taté voi pitdd etuna seulontasuuntautuneissa tutkimuksissa,
joissa saatu positiivinen tulos lahetetd&n varmistusanalyysiin. Toiset menetelmét, kuten
EMIT, aiheuttavat vaaria negatiivisia tuloksia eik& néytettd voida identifioida varmistus-
analyysissa. (Smith 2016, 161-162.)

Menetelmaén sisaltyy myds joitain heikkouksia. Mikropartikkeliliuos KIMS-menetel-
missa tarttuu analysaattorin putkistoon vaatien erityisté yllapitoa ja huoltoa. Lineaarinen
kantama KIMS-menetelmissd on yleensa lyhyempi kuin EMIT- ja CEDIA —menetel-
missd. KIMS-menetelmé&é kaytettdessa olisi olennaista varmistaa ensivaiheessa seulotut
néytteet, koska joidenkin ndytteiden aiheuttamat vadrat positiiviset tulokset ovat seu-
rausta saman rakenteisten, mutta eri molekyylien ristireagoimisesta vasta-aineiden
kanssa. (Smith 2016, 162.)
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5.4 Ristireagoiminen

Immunologisissa seulontatesteissa voi tulla vaaria positiivisia tuloksia esimerkiksi risti-
reaktioiden seurauksena. Esimerkiksi positiivinen tulos amfetamiinille voi johtua muista
amfetamiinijohdannaisista seké laakeaineista kuten efedriinistd, fenyylipropanoliamii-
nista, pseudoefedriinistd, selegiliinista tai fenfluramiinista. Virheellisesti opiaattipositii-
vinen tulos voi johtua yské&nladkkeestd, joka sisaltdd esimerkiksi kodeiinia, folkodiinia tai
etyylimorfiinia. Myos difenoksylaatti, dekstrometorfaani, ranitidiini ja atropiini voivat
aiheuttaa positiivisen ristireaktiotuloksen.” (Huumeseulonta 2016; Huumeseulonta
2015.)

Ristireaktioihin liittyvissa tutkimuksissa kohdataan toinen erityinen ongelma immunolo-
gisiin menetelmiin liittyen. Suurin osa immunologisten menetelmien tuottajista selvitta-
vat menetelmid mahdollisesti hdiritsevét aineet ja listaavat ndmé pakkausselosteisiin en-
nen kuin menetelmat hyvaksytddn markkinoitaviksi. Itsendiset tutkijat laajentavat néitéa
tutkimuksia ja julkaisevat laajemman listan ristireaktioita aiheuttavista yhdisteista. Kui-
tenkin nama yhdisteet voivat muuttua alkuperaisen aineen analogeiksi eli johdannaiseksi
ihmisen metabolian seurauksena, eikd nditd johdannaisia ole yleensa valmiina tutkimuk-
sia varten. Nama yhdisteet ovat usein kohonneina virtsassa ja voivat huomattavasti vai-
kuttaa virtsatestien tuloksiin. (Smith 2017, 166.)

Useat bentsodiatsepiinit metabolisoituvat farmakologisesti aktiivisiksi aineenvaihdunta-
tuotteiksi, jotka poistuvat elimistéstd virtsan kautta p&dosin glukuronidaasi-konjugaat-
teina. Alkuperdisen aineen metabolisoituessa poistuu ainetta alkuperdisessd muodossaan
vain vahaisind maarind. Toisaalta uudemmat ja vahvemmat bentsodiatsepiineja, jotka
ovat terapeuttisesti toimivampia pienemmilld annoksilla, on havaittu muuttumattomina
virtsassa pienind maarina. (Klette ym. 2005, 2.) Immunologisessa menetelméssa kaytet-
tava B-glukuronidaasi-entsyymi vahvistaa bentsodiatsepiinien ristireaktiivisuutta joihin-
kin bentsodiatsepiinien glukuronisoituihin metaboliitteihin, jolloin metaboliittien detek-

tio tarkentuu (Benzodiazephines 11 2009, 1).
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5.5 Reseptiladkkeet vaarien positiivisten aiheuttajina

Huumeseulontamenetelmien tuottajat testaavat rakenteellisesti samankaltaisia yhdistel-
mié& osoittaakseen menetelmien analyyttisen spesifisyyden eli tarkkuuden. Testausten te-
keminen voi johtaa vadraan varmuuden tunteeseen, koska suurin osa toksikologisista tes-
teista Kliinisissé laboratorioissa suoritetaan virtsanaytteista ja monet la&kkeet poistuvat
elimistosta ladkemetaboliitteina eli aineenvaihduntatuotteina. Sen vuoksi alkuperdisen
la&keyhdistelmén mittaaminen ei ole riittdvaa osoittaakseen, ettei ko. l&&ke héiritse me-
netelmé&a. (Petrie ym. 2012, 1631.)

Tiettyjen reseptiladkkeiden on todettu aiheuttavan vééaria positiivisia tuloksia tietyissa
seulonnoissa. Esimerkiksi metadonia mittaavassa KIMS —menetelmassa vaaria positiivi-
sia tuloksia on todettu aiheuttavan muun muassa klooripromatsiini, klomipramiini ja tio-
ridatsiini. Muiden tyypillisimpien antipsykoottisten la&kkeiden ei ole todettu aiheuttavan
ristireagoimista ko. menetelmassa. (Brahm ym. 2010, 1348.)

Bentsodiatsepiinien suhteen véaria positiivisia voivat aiheuttaa useat eri laékkeet, kuten
serotoniinin takaisinoton estolddke (SSRI) sertraliini (Zoloft ym.) sek& non-steroidinen
anti-inflammatorinen la&dke (NSAID) oksaprotsiini (Daypro ym.) olisivat osatekijéiné tai
mahdollisesti péasyitd vaariin positiivisiin tuloksiin. Oksaprotsiinin ristireagoimisen

mahdollisuuden on kuitenkin todettu olevan pieni. (Ferguson & Mosher 2015.)

Ensivaiheen huumeseulonta-analyysin jalkeen akkreditoidussa laboratoriossa varmistettu
positiivinen tulos merkitsee sité, ettd naytteessa on todettua ainetta. Positiivinen tulos ei
toisaalta merkitse sitd, etta ndytteen antanut henkil olisi ollut ndytettd antaessaan aineen
vaikutuksen alaisena. Tuloksista ei myoskaan voida paatelld, milloin huumausainetta on
kaytetty. Testistd ei myodskaan voida arvioida sitd, onko ndytteen antanut henkild kokeilu-
vai ongelmakéyttaja eiké sitéd olisiko todettu aine huumeidenkaytosta peréisin. Esimer-
kiksi Parkinsonin taudin hoidossa kéytetysté selegiliinistd muodostuu elimiston aineen-
vaihduntatuotteina metamfetamiinia ja vahainen mééra amfetamiinia. Myo6s nenétukok-
sen avaaja pseudoefedriini ja painonpudotukseen kéytetty lisdaine synefriini ovat raken-
teeltaan amfetamiinin kaltaisia. Liséksi yskéan- ja Kipulddkkeena kaytetysta kodeiinista ja
etyylimorfiinista sekd unikonsiemenid siséltavista leivonnaiset voivat aiheuttaa morfii-

nipositiivisen tuloksen. Immunologiset testit ja jopa varmistusanalyysit voivat myos an-
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taa positiivisia tuloksia passiivisesti kannabista polttaneiden eli kannabissavun kyll&sta-
maéssa huoneilmassa oleskelleiden henkildiden virtsandytteista. (Seppéald ym. 2008, 116—
117; Petrie ym. 2012, 1631.)

5.6 Testien manipulaatio ja vaarat negatiiviset

Virtsatestia antaessa voi testattava valvotusta ndytteenotosta huolimatta pyrkid manipu-
loimaan virtsan huumetestindytetta siten, etta testitulos antaa (vaarén) negatiivisen tulok-
sen. Esimerkiksi testattava voi pyrkié laimentamaan virtsandytettd juomalla runsaasti
vettd ennen naytteen antamista, antaa ndytteeksi keinotekoista virtsaa tai pyrkid muutta-
maan virtsan pH:ta. (Fimlab 2016b.) Laimeasta virtsasta ei aina |0ydy sellaista maaréa
huumausainetta, joka antaisi positiivisen testituloksen (Seppald ym. 2008, 104). Virtsa-
naytteen manipulaatiota varten on nykyaan erillinen testi, jonka tarkoituksena on osoittaa
negatiivista testitulosta tulkittaessa naytteen analyysikelvollisuus (Fimlab 2016b).

Testissd mitataan kolmea eri tekijda: virtsan kreatiniiniarvot, virtsan suhteellinen tiheys
ja virtsan pH, joille kullekin on omat raja-arvonsa. Testin raja-arvot perustuvat STM:n
Huumausainetestaussuositukseen ty6eldamassa (Sosiaali- ja terveysministerion julkaisuja,
2006:2) ja Labquality Oy:n huumeanalytiikkatydryhman vuonna 2008 julkaisemaan suo-

situkseen huumetestauksen suorittamisesta. (Seppald ym. 2008; Fimlab 2016b.)

Huumausaineseulonnassa kaytettdvaan naytteeseen voidaan lisata aineita, jotka estavat
ensivaiheen immunologista huumetestid toimimasta, jolloin seurauksena on vaaré nega-
tiivinen tulos. Téllaisia aineita ovat esim. valkaisuaine, saippualiuos, sooda, nitriitti, eri-
laiset hapot, hypokloriitti, bikarbonaatti, keittosuola, tetrytsoliini-silmatipat, viinihappo
sekd —etikka. (Seppala ym. 2008, 105.)

Vadrié negatiivisia tuloksia aiheuttavat tietyt aineet riippuen siitd, kuinka hairitseva aine
toimii tietyn huumausaineseulonnallisen analyysimenetelman kanssa. Toiset aineet vai-
kuttavat toiseen menetelm&én, kun taas toisessa menetelmassa niilla ei ole vaikutusta.
Seuraavan sivun taulukko (taulukko 3) ilmaisee eri aineiden vaikutusta erilaisiin analyy-
simenetelmiin ja ilmaisee, mitk& aiheuttavat vaaria positiivisia sek& vééria negatiivisia
tuloksia. Taulukon kirjainten ja lyhenteiden selitykset 16ytyvat taulukon alta. (Smith
2016, 157.)



30

TAULUKKO 3. Esimerkkeja eri vierasaineiden vaikutuksista eri immunologisten testien

tuloksiin (Smith 2016, 157, muokattu).

Immunologiset testit

Adulterantti Amp Bzd Coc THC Opi
NaCl E E E E E
Viinietikka ERK EK EK EFRK ERK
Valkaisuaine F C EFCKR R
Nestemadinen putken- F ER
avausaine

Viemarinpuhdistus- EFCKR | ECK EFCKR |EFCKR |EFCKR
aine (Drano)

Detergentti/saippua ECR ECK EFCKR |EFCR ECR
Bentsalkoniumkloridi | EF E CE ECKR E
Hurmejuuri EFCKR

(Golden Seal)

Glutaraldehydi E KR E RK R EFCR ER
Kaliumnitriitti E RK E RK R E RK E RK
DETOX EFRK

Aineiden Iyhenteet:

Amp = Amfetamiini

Bzd = Bentsodiatsepiinit

Coc = Kokaiini

THC = Kannabis

Opi = Opiaatit (my0s buprenorfiini)

Menetelmien lyhenteet:
C =CEDIA

E=EMIT

F=FPIA

K = KIMS

R =RIA

Alleviivatut kirjaimet indikoivat vaaraa positiivista tulosta.

Kirjaimet ilman alleviivauksia indikoivat vaaraa negatiivista tulosta.

DETOX viittaa kaupalliseen kannabiksen detoksikaatiojuomaan.
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6 VARMISTUSANALYYSIMENETELMAT

Seulonnassa positiivisiksi todettujen naytteiden varmistuksessa tulee uusinta-analyysi to-
teuttaa toimintaperiaatteeltaan erilaisella menetelmalla. Tdma tulee tehdd samasta nayt-
teesté kuin ensivaiheen seulontakin. VVarmistusanalyysin avulla saadaan yksityiskohtaista
ja luotettavaa tietoa ndytteen siséltdmista yhdisteisté ja niiden méarista. (Leinonen 2013,
13))

Positiivinen ensivaiheen seulontandyte on varmennettava, jos tuloksesta saattaa olla juri-
disia seurauksia. Tallgin noudatetaan yleensa normaalia tiukempia menettelytapoja testiin
joutuneen ja testin tehneen osapuolen oikeusturvan takaamiseksi. Varmistusanalyysi tul-
laan suorittamaan my®s silloin, kun testattava henkil6 kiistaa analyysin tuloksen. Jos po-
tilas itse myontdd huumeenkayton, voidaan ensivaiheen positiivista seulontatulosta yh-
dessa potilaan ilmoituksen kanssa pitaa riittdvand. Talldin positiivinen 10ydds voidaan
Kirjata sairaskertomukseen (virallinen asiakirja). Muutoin tulos olisi syytd varmistaa,
koska vaéara tulos sairaskertomuksessa voi muun muassa aiheuttaa testatulle henkildlle
myb&hemmin erilaisia sosiaalietuisuuksia kasiteltdessa merkittavaa haittaa. Naytteen jatet-
tessd ilman varmennusta tulee huomioida, ettd testattava henkild saattaa myohemmin
kieltdd huumeiden kayton. (Seppélda ym. 2008, 111.)

6.1 Kaasukromatografia-massaspektrometrinen menetelma (GC-MS)

Fimlab Laboratoriot Oy lahettdé ensivaiheen seulonnasta tulleet positiiviset naytteet ali-
hankintana Yhtyneet Medix Oy-laboratorioon Helsinkiin. VVarmistustutkimus on tarkoi-
tettu positiiviseksi osoittautuneen ensivaiheen huumausaineseulonnan jatkotutki-
mukseksi. Varmistus toteutetaan kaasukromatografi-massaspektrometrisella (GC/MS)

menetelmalla. (Pari 2015.)

Massaspektrometriassa on kyse massajakaumasta. Massaspektrometrissé tutkittava yh-
diste ionisoidaan positiiviseksi ioniksi eli molekyyli-ioniksi, jolla on ylimé&érdista ener-
giaa. Energian vaikutuksesta ionisoituneen molekyylin sidokset katkeavat ja molekyyli-

ioni pilkkoutuu pienemmiksi kappaleiksi, joita kutsutaan massafragmenteiksi. Massa-
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spektrometri erottelee massafragmentit toisistaan niiden massa-varaussuhteen (m/z) mu-
kaisesti. Massafragmentit voivat my6s olla neutraaleja partikkeleja, joita massaspektro-
metri ei havaitse. (Jaarinen & Niiranen 2005, 122.)

Massaspektraalinen analyysi suoritetaan mittaamalla analyyttia, joka on muunnettu io-
neiksi kaasufaasissa. Neutraaleihin molekyyleihin verrattuna ioneja on suhteellisen help-
poa manipuloida, koska niihin voi vaikuttaa magneettisia ja elektrostaattisia kenttia hyo-
dyntéen, jotka mahdollistavat ionien eristamisen suurella tarkkuudella eli spesifisyydella.
(Cody & Vorce 2016, 171.)

Massaspektrometria on hyvin herkk& menetelmd, joka soveltuu hivenaineanalyyseihin.
Tyypillisesti massaspektrometri on liitettynd kromatografiin, jolloin yhdisteiden erottele-
minen ja kromatografinen analyysi tukevat massa-analyysid. Massaspektrometrin sig-
naali on verrannollinen ionien m&éraan ja on siten verrannollinen alkuperaiseen nayte-
molekyylien maaréan. Naytteen ollessa tunnettujen yhdisteiden seos voidaan summa-
spektri laskea eri komponenttien spektreistd. Spektrin kerroin kuvastaa kyseisen yhdis-

teen osuutta naytteessa. (Jaarinen & Niiranen 2005, 122.)

Kaasukromatografia-massaspektrometrialla voidaan nopeasti ja luotettavasti tunnistaa
kaasukromatografisesti erotellut yhdisteet massaspektrien perusteella. Néayte soveltuu
analysoitavaksi massaspektrometrill& sen ollessa analysoitavissa kaasukromatografialla.
Tekniikalla on mahdollista analysoida yhdisteitd, jotka hoyrystyvét riittavésti ja kestavat
kaasukromatografin lamp@tilat. (Jaarinen & Niiranen 2005, 207.)

Yhdisteiden erottuminen kromatografiassa perustuu aina tasapainoihin. Jakautuminen ta-
pahtuu kromatografiakolonnissa tai —levylld, jossa kaksi toisiinsa liukenematonta faasia,
station&adrifaasi ja liikkuva faasi, ovat vuorovaikutuksessa toistensa kanssa. Naytemole-
kyylit tarttuvat toistuvasti stationédarifaasiin ja irtoavat siita litkkuvaan faasiin, jolloin ne
ovat dynaamisessa tasapainossa faasien valilla. Liikkuva faasi on joko neste tai kaasu,
stationdarifaasi on neste tai kiinte& aine. Liikkuvan faasin ollessa kaasu, station&ari on
joko neste (GLC) tai kiinted (GSC). Nestemaisen faasin tapauksessa tasapainoon vaikut-
tavat liukoisuus stationdérifaasiin ja hoyrystyminen liikkuvaan faasiin. Kiintedssa faa-
sissa erottumisen aiheuttavat molekyylien erilaiset adsorptio-ominaisuudet station&éri-
faasiin ja hoyrystyminen liikkuvaan faasiin. N&ité faaseja kéytetdan seka neste- etté kaa-
sukromatografiassa. (Jaarinen & Niiranen 2005, 140-141.)
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Massaspektrin mittauksessa tutkittava yhdiste ionisoidaan ionisaattorissa. Molekyyleista
vain suhteellisen pieni osa ionisoituu ja hajoaa pienemmiksi massafragmenteiksi. Synty-
neet ionit kiihdytetd&n lentam&én massa-analysaattoriin, joka erottelee ionit toisistaan.
lonilla on yleensé yhden arvoinen positiivinen varaus, joten erottelu tapahtuu kdytanndssa
ionin massan perusteella. Massa-analysaattorin toiminta pohjautuu séhko- ja magneetti-

kentén vaikutukseen ionin lentorataan. (Jaarinen & Niiranen 2005, 123.)

Kaasukromatografiassa haihtuvat yhdisteet kulkevat liikkuvan faasin eli kantajakaasun
mukana kullekin yhdisteelle tunnusomaisella nopeudella. Erityiselld ilmaisimella eli de-
tektorilla yhdisteet saadaan nakyville ”piikkeind” kaasukromatogrammissa. Menetelma
soveltuu naytteille, joissa on injektoitavissa ndytemaaréassa vahintdan mikrogrammaluok-

kaa oleva méara haihtuvaa yhdistetta. (Lehtonen & Sihvonen 2004, 143.)

Kaasukromatografi yhdistetddn suoraan massaspektrometriin. Massaspektrometrin erot-
telemat yhdisteet lentévat vuorollaan kunkin retentioajan mukaisesti kapillaarikolonnin
paastd massaspektrometrin ionisaattoriin. Kolonnista tulevaa kaasuvirtaa ionisoidaan jat-
kuvasti ja siitd mitataan massaspektreja esim. 10 ms vélein. Spektrit tallentuvat automaat-
tisesti tietokoneen muistiin. Ensimmaisend kolonnista eluoituu hdyrystynyt liuotin. loni-
saattorissa olevat jannitteet kytketadn paélle vasta liuottimen mennessa massaspektromet-
rin 1api. Tahan kuluu noin 2 minuuttia. Yhdisteen péaattymista detektorille mittauksen
aloituksesta alkaen kutsutaan retentioajaksi. Kromatogrammin mittauksessa kéytetadén
joko TIC-menetelmaa (total ion chromatogram) tai SIM-menetelmé&é (selected —ion mo-
nitoring). (Jaarinen & Niiranen 2005, 142, 207.)

6.2 \Vaarat positiiviset ja negatiiviset tulokset GC/MS menetelmassa

My®os varmistusmenetelmista voi aiheutua niin vaaria positiivisia kuin vaarid negatiivisia
tuloksia. Néiden eliminoimiseen on tarked huomioida néytteiden kéyttaytymista (esim.
lampohajoaminen) sek& derivatisoivien reagenssien kayttamisté. (Jenkins 2016, 37-38;
Yinon 1995, 45.) Esimerkiksi amfetamiinien varmistuksessa vaarié positiivisia tuloksia
voi tulla kaytettéessa véaria ekstraktiojohdannaisia, kuten heptafluorobutyyristé anhydri-

did tai N-trifluoroasetyyli-1-prolyylikloridia, joita kéytettdessa muodostuu metamfeta-
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miinia efedriinin tai pseudoefedriinin lampdkonversiossa. Tama yleensa tapahtuu kor-
keissa lampatiloissa ja silloin kun ndytteessd on huomattavat maarét pseudoefedriinia tai
efedriinid. (Jenkins 2016, 37.)

Oikeanlaisten kaasukromatografi-massaspektrometristen menetelmien kehittdminen
bentsodiatsepiinildadkkeitd mitattaessa on ollut haasteellista, koska menetelmi& on ole-
massa lukuisia erilaisia rakenteeltaan ja vahvuuksiltaan. Kehitystyota on helpottanut lu-
kuisista eri bentsodiatsepiineista ja niiden metaboliiteista tehdyt massaspektriset kokoon-
panot. Ongelmia varmistusanalytiikassa aiheuttaa muun muassa se, etta mitattaessa nay-
tett4 suoraan GC/MS-analytiikkaa kayttéden, ndytteen bentsodiatsepiinit hajoavat laitteen
lampdosateilyn seurauksena. Lisaksi monet bentsodiatsepiinit muuttuvat nopeasti kehossa
vastakkaisiksi metaboliiteiksi, jotka eivét ole kéytettdvia GC/MS —analytiikassa ilman
derivatisaatiota. Bentsodiatsepiinien muuttaminen bentsofenoneiksi antaa eri luokan yh-
distelmid, jotka on yleisesti helpompi analysoida GC/MS:II4. Toisaalta tiettyjen bentso-
diatsepiinien tunnistaminen ei ole mahdollista, koska useampi kuin yhden tyyppinen

bentsodiatsepiini voi muuttua samaksi bentsofenoniksi. (Yinon 1995, 45.)

Opiaattimittauksissa voidaan havaita hairiita opiaattimetaboliiteistd ja semisynteettisista
6-keto-opioideista kuten hydromorfiinista, hydrokodonista, oksimorfiinista ja oksiko-
donista. Taman hetkiset tydpaikan huumeseulontamenetelmét mittaavat myos 6-asetyyli-
morfiinia, joka on heroiinin metaboliitti. Opiaattien analytiikassa kaytettava derivatisoiva
reagenssi pitdd valita huolellisesti, koska jotkin opiaatit muodostavat samankaltaisia de-
rivatiiveja. Esimerkiksi asetyylisia derivatiiveja kaytettdessa sekda morfiini ja 6-asetyyli-
morfiini konvertoituvat heroiiniksi (diasetyylimorfiini), jolloin alkuperéisid kemikaaleja
ei voida tunnistaa. (Jenkins 2016, 38.)

Ihmisilla huumausaineiden metaboliaan kuuluu huumausaineen hajoamisprosessi seka
monessa tapauksessa konjugoituminen. Konjugoituneet huumeet ja metaboliitit moni-
mutkistavat uuttoa niiden liukenevuuseroavaisuuksien ja hydrolysointia vaativien tekijoi-
den vuoksi. (Yinon 1995, 2.)
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7 MENETELMALLISET LAHTOKOHDAT

Tutkimuksessa ja sen aineiston keradmisessa voidaan kéayttaa joko kvalitatiivista eli laa-
dullista tai kvantitatiivista eli maarallista tutkimusmenetelmaa. On mahdollista myos yh-
distédd tutkimusmenetelmid ja ne voivat tdydent&é toisiaan, mutta padpaino on yleensa
toisella néistd menetelmistd. Kvantitatiivista eli méarallistd menetelméé kayttavassa tut-
kimuksessa kuvataan ja tulkitaan ilmidita mittausmenetelmillg, jotka kerddvat numeerisia
tutkimusaineistoja. (Vilpas 2014, 2.)

Kvantitatiiviset tutkimukset pohjautuvat positivismiin. Positivistisen tiedekasityksen mu-
kaan ihmisen yksil6llisen ja yhteisollisen kayttaytymisen tai toiminnan tutkimuksessa tu-
lee menetelld samalla tavalla kuin mink& tahansa muun todellisuuteen pohjautuvan ilmién
tieteellisessa tutkimuksessa. T&ma merkitsee, ettd on pyrittava tutkittavan ilmion kvanti-
tatiiviseen mittaamiseen ja sitd hallitsevien sekd sen kayttaytymista selittavien kvantita-

tiivisten lakien I6ytdmiseen ja todistamiseen. (Tuomivaara, 2005, 2.)

Kvantitatiivinen tutkimus voi tapahtua joko kokonais- tai otantatutkimuksena. Kokonais-
tutkimuksessa tutkitaan jokainen perusjoukon eli populaation jasen, kun taas otantatutki-
muksessa tutkitaan vain pieni osa perusjoukosta. (Heikkild 2014, 23.) Otantatutkimuksen
kayttdmista voidaan harkita silloin, kun kokonaistutkimusta edellyttdva valmis tilastoai-
neisto puuttuu. Kokonaistutkimus on usein hitaampi, hankala ja kallis toteutuksen puo-
lesta, mutta tulokset ovat vastaavasti yleensa luotettavia ja tarkkoja. Otos on osa perus-
joukosta, joka on valittu siten, ettd jokaisella perusjoukon alkiolla on sama todennakai-
syys ja mahdollisuus tulla otokseen. Otoksesta vastaanotetut tutkimustulokset yleistetdén
koskemaan koko perusjoukkoa. Otantatutkimus on tehtdvissa silloin, kun perusjoukko on
suuri, resursseja ei ole tarpeeksi eiké perusjoukon tilastoyksikaoita tunneta tarkasti. Otan-
tatutkimuksessa tiedot saadaan nopeasti ja edullisesti. Otannan suunnittelussa on otettava
huomioon tarvittavan tiedon laatu ja tarkkuusvaatimus. Otoksen koon kasvaessa yleensa
myo0s tulokset tarkentuvat. (Vilpas 2014, 9; Heikkila 2014, 24.)

Yleisend sdéntona pidetddn 30 yksikon otosta maaréllistd tutkimusta kéytettdessd. Koko
riippuu kuitenkin oleellisesti tutkimuksen tyypista. Esimerkiksi mielipidetutkimuksissa
otoksen suuruus tulisi olla 1000 suuruusluokkaa, kun taas laaketieteellisessé kokeessa
otokseksi voi riittdd muutama kymmenté tulosta. Otantatutkimuksessa kasitell&4&n vain
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pientd osaa perusjoukosta. Koska varmistusanalyysista saadut tulokset ovat satunnaisia
perusjoukosta saatuja tuloksia, voidaan otantamenetelma& pitad yksinkertaisena satun-
naisotantana. (Vilpas 2014, 9.)

Kvantitatiiviseen tutkimukseen kuuluu myos tilastotieteellinen tutkimus. Tilastotieteessa
pyritéén tiivistdméaan ja selittdmadn numeroaineistoa tilastollisia tunnuslukuja kayttéen.
Samoin muuttujien valisten riippuvuuksien etsiminen, ilmidille selityksen I0ytdminen ja
kehityksen ennustaminen voivat olla tavoitteita analyysille. Raakatilastot siséltavét liikaa
lukuja, jotta niiden perusteella pystyttéisiin tekeméan kattavia paatelmia tutkimuksen
kohteena olevan ilmion piirteistd. Nykyadn aineistot analysoidaan tietokoneohjelmien,
kuten SPSS:n ja Excelin avulla. Tutkimusaineiston tulee olla riittdvén suuri ja edustava,

jotta tutkimuksessa saatuja tuloksia voidaan pitéé luotettavina. (Vilpas 2014, 2.)

Tilastotieteessa pyritddn empiirisesti eli havaintojen avulla hankkimaan, kerddmaan, jar-
jestdmaéan ja esittdmadn tietoa. Lisaksi empiirisluontoista tietoa pyritdan analysoimaan ja
tulkitsemaan, toisin sanoen pyritdén suorittamaan inferenssia eli tilastollista paattelya. Ti-
lastollinen pééattely on luonteeltaan induktiivista, jolloin osajoukkoa koskevat tulokset
yleistetddn koskemaan koko perusjoukkoa. Empiirisesséd ilmidssé voi vaikuttaa syste-
maattiset tai johdonmukaiset tekijat (deterministinen ilmi0) tai satunnaiset tekijat (satun-
naisilmid), jolloin ei voida etukateen ennakoida tietyn ilmion kayttaytymista. (Gustafsson
2011.)

Kvantitatiiviseen tutkimukseen liittyy my0ds kausaalinen tutkimus. Kausaalisella tutki-
muksella pyritdén selvittdmaan ilmididen valisia riippuvuuksia ja kausaalisuutta eli syy-
seuraussuhteita. Opinnaytetydssani pyrin pohtimaan syitd, miksi joistakin aineista tulee
enemman vaaria positiivisia kuin toisista aineista. Muuttujien vélisia riippuvuuspaatelmia
yleistettiessa tarvitaan laaja aineisto luotettavien tulosten saamiseksi. (Heikkild 2014,
10.)
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8 OPINNAYTETYOPROSESSI

Aloitin opinnéytetyon tyostamisen kesakuussa 2016. Tapasimme tydelaméan yhteyshen-
kilon kanssa Tampereen Fimlab Laboratoriot Oy:n tiloissa, jossa kdvimme l&pi opinnay-
tetyon aihetta. Sain tapaamisen yhteydessé varmistusanalyysin tulokset siséltdvan Excel-
tiedoston, josta nékyi naytteet kolmen kuukauden (01.10.2015 — 31.12.2015) ajalta. Tu-
tustuin toisella kaynnilla huumausaineanalyysia suorittavaan laitteistoon. Opinnaytetyon
alkuvaiheella tyostin opinnaytettd toisen kurssimme oppilaan kanssa, mutta paatimme

tehdd opinnéytetyGt omista aiheista.

Syksylld 2016 olin ty6harjoittelussa kyseisissa laboratorioissa, jolloin paésin tutustumaan
tarkemmin huumausaineanalytiikan prosessiin seké naytteiden kasittelyyn naytteenotto-
hetkesta varsinaisen analyysin tekemiseen, tuloksien Kirjaamiseen ja eteenpéin lahettami-
seen. Harjoittelun aikana sain selvennetyksi huumausaineseulonnan kokonaisprosessia ja
analyysilaitteiston toimivuutta, seka paasin tutustumaan eri reagensseihin, joita kaytetdén
huumausaineanalytiikassa. Kéytannon kautta tutustuminen oli mielestani tarkeaa, koska

siitd sai varmuutta teoreettisen tutkimuksen pohjalle.

Opinnaytetytssani kaytan kvantitatiivista tutkimusta menetelmallisend lahtdkohtana.
Kvantitatiivisessa tutkimuksessa tulkitaan ilmiditd mittausmenetelmilld, jossa kerataan
numeerisia tutkimusaineistoja. Opinndytetyon tutkimusta voidaan pitdd myos otantatut-
kimuksena, koska opinndytetydsséni késittelen vain pientd osaa huumausaineita kaytta-
vasta kokonaisesta perusjoukosta. Lisaksi kolmen kuukauden aikainen ndytemaaré vastaa
vain pientd osa kokonaisndytemaaréstd, jotka kulkevat kliinisten laboratorioiden huu-
mausaineanalytiikan prosessissa kokonaisuudessaan. Resursseja ei myoskaan ole tar-
peeksi koko perusjoukon tuntemiseen eiké perusjoukon tilastoyksikoité tunneta tarkasti.
(Vilpas 2014, 9; Heikkila 2014, 24.)

Opinndytetytssani kasittelen naytteitd, joista on saatu kaikista positiivinen tulos ensivai-
heen seulonnassa, jolloin kolmen kuukauden otantaa varmistusanalyysissa saaduista tu-
loksista voidaan pitaa lahtokohtaisesti hyvana kvantitatiivisen tiedon l&hteend ensivai-
heen analyysimenetelmien luotettavuuden selvittdmiseksi. Huumausaineseulontojen tu-
lokset on vastaanotettu kolmen kuukauden (1.10.2015 — 31.12.2015) ajalta. Fimlab La-
boratoriot Oy:ltd vastaanotetussa Excel-tiedostossa nakyy 727 ndytteen tulosta. Tdma
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madré vastaa vain pientd osaa Kkliinisten laboratorioiden lapi kulkevasta kokonaisnéyte-
méérastd. Kolmen kuukauden ajalta saatuja tuloksia voidaan kuitenkin lahtokohtaisesti
pitéé suuntaa antavina ensivaiheen huumausaineseulontamenetelmien luotettavuuden ar-

vioimisessa.

Tyon alussa loin kopion alkuperéisesta tiedostosta, johon laskin numeraalisesti ja jérjes-
telmallisesti tiedoston vierekkaisiin sarakkeisiin kunkin aineen vaarien ja oikeiden posi-
tiivisten mééaran (kuva 3). Kuvassa nékyy esimerkkikohta lasketusta tiedostosta. A-sarak-
keessa nékyy naytteenottopdivamaara. B ja C-sarakkeissa nékyy tutkimusnumero seké
tutkimusnimike. E-sarakkeessa nakyy néytteen tulos, jossa kuvataan positiivinen vastaus
lausunnon kautta, vaara positiivinen nakyy nimellda NEGAT. Toisin sanoen, ensivaiheen
tutkimuksessa saadut vaarat positiiviset tulokset nakyvat negatiivisena vastauksena (NE-
GAT) varmistusanalyysin kautta saaduista vastauksista. Tiedoston oikeanpuolisia sarak-
keita kaytin jarjestelmélliseen tulosten méarélliseen laskemiseen. D-sarakkeessa on tum-

mennettuna valiaikaiset potilasnumerot.

[ c o ‘ . g .
189 18.11.2015 1822 U -BupreCt i

Wastaus: EI TEHTY Analyysid ei voitu tehdi niytteen poikkeavan
0 3.11.2015 1822 U -BupreCt us: LAUSUNTO  Néy i todetut yhdi 84
9.10.2015 18380 U -Cannalt Wi us: LAUSUNTO  Néy i todetut yhdi [ N iy b 27
Vastaus: LAUSUNTO  Niytteestd todetut yhdisteet: buprenorfiini buprenorfiinin aineenvaihduntatuote naloksoni 85
us: NEGAT
EGAT
EGAT
EGAT
EGAT
5.10.2015 1822 U -BupreCt ALSUNTO  Naytt a todetut yhdi : buprenorfini nalokseni 86
1 6.10.2015 1810 U -AmfetCt EGAT
00 16.10.2015 1822 U -BupreCt L ALISUNTO  Niy i todetut yhdi : bug sefiinin ail ihd naloksoni a7
01 25.11.2015 1822 U -BupreCt AUSUNTO Naytteestd todetut yhdisteet: buprenarfiini buprencrfiinin aincenvaihduntatucte naloksoni a8
0 AUSUNTO Naytteestd todetut yhdistest: kannabiksen aineenvaihduntatucte 28
EGAT
AUSUNTO  Naytreestd todetut yhdisteet: buprenorfiini buprenc ieemvaihduntatuate naloksoni a9
7.10.2015 1822 U -BupreCt i ALSUNTO Nyt i todetut yhdisteet: F M s i naloksoni oo
5.11.2015 1822 U -BupreCt Vastaus: LAUSUNTO Niytieestd todetut yhdisteet: buprenorfiini buprenes neenvaihduntatucte naloksoni 91
4.12.2015 1822 U -BupreCt Wastaus: LAUSUNTO  Miytteestd todetut yhdistest: buprenorfiini buprencs ineenvaihduntatuote naloksoni 92
6.10.2015 1822 U -BupreCt : LALSUNTO  Naytt a todetut yhdi : buprenorfiin b il naloksoni a3
209 16.12.2015 1822 U -BupreCt AUSUNTO  Néytteestd todetut yhdisteet:  bug i a4
210 22.12.2015 1822 U -BupreCt ALSUNTO  Niytteestd todetut yhdisteer: 95

KUVA 3: Osanédkymé valmiiksi lasketusta Excel-tiedostosta.

Excel-tiedostosta laskettujen naytteiden lopulliset tulokset tarkistin ja varmistin viela seu-
raavan vuoden kesdkuun aikana. Valmiiksi lasketut tulokset kirjasin ylos toiseen Excel-
tiedostoon (taulukko 4). Ensiksi laskin positiivisten, lausunnolla vastattujen ndytteiden
maarén. Naisséd vastauksissa ilmeni varmistusanalyysistd saaduista tuloksista samaa tai
vastaavaa ainetta, mité oli havaittu ensivaiheen analyysissa. Tdma tarkoittaa toisin sanoen
oikeaa positiivista tulosta. Positiivisten vastauksien luetteloimisen jalkeen laskin varmis-
tusanalyysista tulleet negatiiviset (NEGAT) vastaukset ja Kirjasin ne toiseksi taulukoksi
(taulukko 4). "NEGAT” -tulokset tarkoittavat toisin sanoen vaéraa positiivista tulosta.
Negatiivisten vastausten laskemisen jélkeen laskin hylattyjen néytteiden maarén, joita

727 naytteestd oli 20 kpl. Naytteen hylkd&dmisen syitd oli useita: p4éasiassa joko néyte oli
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riittdmaton, naytetta ei ollut saapunut tutkittavaksi, potilas oli kieltdytynyt antamasta nay-

tettd tai muuta vastaavaa.

Ensimmaiset tulokset merkitsin erilliseen Excel-tiedostoon laskemisen aikana. Seuraa-
vassa taulukoinnissa (taulukko 4) nékyy valmiiksi lasketut naytteet eri sarakkeissa. A-
sarakkeessa nékyy mitattava huumausainetutkimus, esimerkiksi U-BendiCt tarkoittaa
bentsodiatsepiinien virtsandytteen varmistustutkimusta. C-sarake ilmaisee, onko tulos po-
sitiivinen vai negatiivinen. D-sarake ilmaisee positiivisten ja negatiivisten ndytteiden
madarén. E-sarake kertoo vadrien positiivisten vastausten prosentuaalisen osuuden suh-
teessa naytteiden kokonaisméaaraén. Prosenttiosuuksista on poisluettu hylatyt naytteet. G-
sarake kertoo hyvéksyttyjen néytteiden mééaran ja I-sarake ilmaisee, mit4 ndytteité ei hy-
vaksytty. Kokonaisndytemaaré saavutetaan laskemalla naytteiden G- ja I-sarakkeet kes-

kenaén.

TAULUKKO 4. Toinen Excel-tiedosto, johon merkittyné laskemisen aikana saadut tu-

A i} c ] F F G H | J K L M N 8] P
1 U-BendiCt Pos (lausu 1B/
2 MNeg 91
3 35,2% neg 258 11
5 U-Buprect Pos 297
6 Neg 8 2,6% neg 305 7
8 U-AmfetCt Pos 30
g Neg 5 14,3% neg 35
0
11 |U-CannaCt Pas a2
12 Neg 2 8,9% neg an 2
14 | U-OpiaaCt Pos 16
15 Neg 3 15,8% neg 19
16
19 Maytem3ird kokonaisuudessaan: 727
20
21 Niytteet joita ei hyviksytty: 20
2z |

£3 | Hyviksytyt naytteet: 707 joista negatiivisia: 115 16,3% negatiivisia = 16%
24

Viimeisessé laskentavaiheessa tarkistettuani useaan kertaan tulosten oikeellisuuden ja nu-
meraalisen yhtenevaisyyden kirjasin tulokset taulukoksi erilliseen Word-tiedostoon sel-
keyden vuoksi (taulukko 5).

Opinnaytety6 lahetettiin Kirjallisena versiona tarkastettavaksi tydelaman yhteyshenki-

I6ille Fimlab Laboratoriot Oy:lle elokuun 2017 lopussa.
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9 TULOKSET

Excel —tiedostossa oli yhteensd 727 naytettd kolmen kuukauden ajalta (01.10.2015 -
31.12.2015). Naista 20 kappaletta oli hylattyja naytteitd, eli tiedosto sisalsi yhteensa 707
hyvaksyttyéd naytetta.

Amfetamiinia mittaavia naytteitd oli 35 kpl, joista 30 kpl oli oikeita positiivisia ja 5 kpl

vadria positiivisia. Vaaria positiivisia oli 14,3 % suhteessa ndytteiden kokonaisméaaraan.

Bentsodiatsepiineja mittaavia naytteité oli yhteensa 269 kpl, joista 167 kpl oli oikeita po-
sitiivisia ja 91 kpl vaaria positiivisia. Hylattyja néytteitd oli 11 kpl eli hyvaksyttyja nayt-
teitd oli yhteensé 258 kpl. Vaaria positiivisia oli 35,2 % suhteessa ndytteiden kokonais-

maaraan.

Buprenorfiinia mittaavia naytteitd oli yhteensd 312 kappaletta, joista 297 kpl oli oikeita
positiivisia ja 8 kpl vééaria positiivisia. Hylattyja naytteitd oli 7 kpl eli hyvaksyttyja nayt-
teitd oli yhteens& 305 kpl. VVaari& positiivisia oli 2,6 % suhteessa naytteiden kokonais-

maaraan.

Kannabista mittaavia naytteité oli yhteensa 92 kpl, joista 82 kpl oli oikeita positiivisia ja
8 kpl vaarié positiivisia. Hylattyja naytteité oli 2 kpl eli hyvaksyttyjé ndytteita oli yhteensa
90 kpl. Vaaria positiivisia oli 8,9 % suhteessa naytteiden kokonaisméaaraan.

Kokaiinia mittaavia testauksia ei ollut yht&an.

Opiaatteja mittaavia ndytteita oli yhteensa 19 kpl, joista 16 kpl oli oikeita positiivisia ja 3
kpl vaarié positiivisia. VVaaria positiivisia oli 15,8 % suhteessa naytteiden kokonaismaa-

raan.

Alla olevassa taulukoinnissa nakyy kunkin huumausainetestin tulokset. Ensimmaiseen
vertikaaliseen sarakkeeseen olen merkinnyt testissé kaytetyn huumausaineen nimen. Toi-
sessa Vertikaalisessa sarakkeessa nakyy testattujen huumausaineiden kokonaismaéra
poisluettuna néytteet, joita ei hyvaksytty varmistusanalyysiin. Naita oli yhteensa 20 kap-
paletta, joista 11 kpl oli bentsodiatsepiinejd, 7 kpl buprenorfiineja ja 2 kpl kannabista
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mittaavia testeja. Vaarien negatiivisten tulosten suhdeluku on laskettu verraten kaikkiin

hyvaksyttyihin lausunnolla oleviin tuloksiin pois lukien hylatyt naytteet, eli 115 vaaran

positiivisen tulosten suhde 707 néytteeseen, joista 592 néytetté oli oikeita positiivisia, eli

592 /707 = 83,73 %. Kolmanteen vertikaaliseen sarakkeeseen olen merkinnyt kaikki var-

mistusanalyysista saadut oikeat positiiviset tulokset ja neljannessa sarakkeessa nékyy oi-

keiden positiivisten tulosten prosentuaalinen maard suhteessa kokonaisndytemaaraan.

Viidennessa sarakkeessa nakyy vaarien positiivisten mééra ja kuudennessa vaarien posi-

tiivisten tulosten prosentuaalinen maéara suhteessa kokonaisnaytemaaraan.

TAULUKKO 5. Lopulliset tulokset kolmen kuukauden aikaisista huumausaineseulonnan

néytteista.
Huumausaine Maara Positiiviset  %/pos Vaarat %/neg
Positiiviset

Amfetamiini 35 30 85,7 5 14,3
Bentsodiatsepiinit 258 167 64,8 91 35,2
Buprenorfiini 305 297 97,4 8 2,6
Kannabis 90 82 91,1 8 8,9
Kokaiini - - - - -
Opiaatit 19 16 84,2 3 15,8
Summa 707* 592 83,73 115 16,27

* Yhteensa 727 naytettd, joista 20 ei hyvaksytty

%/pos = positiivisten ndytteiden prosentuaalinen osuus suhteessa hyvéksyttyjen néyttei-

den kokonaismaaraan

%/neg = negatiivisten ndytteiden prosentuaalinen osuus suhteessa hyvaksyttyjen nayttei-

den kokonaisméaaraan
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Merkittavinta ensivaiheen seulonnan tuloksissa on huomattavan suuri maéra bentsodiat-
sepiinien vaaria positiivisia tuloksia, jotka oli selvitetty varmistusanalyysissa. Bentsodiat-
sepiinien vééarien positiivisten maara 258:sta hyvaksytysta naytteesta oli 91 kappaletta eli
35,2 % vadria positiivisia. Bentsodiatsepiineja mitataan yleensé vain ensivaiheen analyy-

sissa ja lahetetdan vain pyydettaessé varmistukseen (Huumeseulonta, virtsasta 2016).

Muita tuloksia tarkastellessa voisi menetelmien todeta toimivan p&&osin hyvin, etenkin
buprenorfiinia mittaava CEDIA —menetelma, jossa 305:sta hyvéksytysta néytteesta vain
8 kpl antoi véaran positiivisen tuloksen. Tama tarkoittaa toisin sanoen, etta vaaria posi-
tiivisia tuloksia antoi vain 2,6 prosenttia hyvaksytyista ndytteista. Lisaksi buprenorfiinien
tuloksia oli huomattavasti eniten, joka viittaisi l&htokohtaisesti CEDIA —menetelman ole-
van muita viittd menetelmaa luotettavampi. Tietenkin koska kokaiinia mittaavia naytteita
ei ollut kolmen kuukauden ajalta yhtdén, jaa vaarien positiivisten arvioiminen kokaiinia

mittaavassa menetelmdssa epavarmaksi.
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10 POHDINTA

Taman opinnédytetyon tavoitteena oli selvittdd Tampereen Fimlab Laboratoriot Oy:ssa
kaytettdvien huumausaineseulontojen luotettavuutta. Opinnédytetyon tarkoituksena oli
verrata immunologisten méaritysmenetelmien tuloksia varmistuksesta saatujen testien tu-
loksiin ja selvittdd menetelmien toiminnan, yleisimmat virheldhteet seka vaarat positiivi-
set tulokset. Tulokset taulukoitiin opinnaytetyon tulokset -osion loppuun ja laskettiin use-

aan kertaan tulosten varmistamiseksi.

Huumausaineseulonnoissa on erittdin paljon erilaisia tekijoitg, jotka voivat vaikuttaa lo-
pullisiin tuloksiin. Yhtena esimerkkiné naista on ihmisten muista kuin huumeista peraisin
olevat luontaiset aineenvaihduntatuotteet, jotka voivat ristireagoida kaytettdvan menetel-
méan kanssa. (Smith 2016, 166.) Bentodiatsepiinien aiheuttamat vaarat positiiviset ovat
kaikista huomionarvoisimpia opinndytetyon tuloksista. Ndiden syitd pohtiessa olen tor-
mannyt useaan vaikuttavaan asiaan: bentsodiatsepiineja on monia erilaisia ja eri vahvui-
sia yhdistelmid markkinoilla, joten bentsodiatsepiineilld on enemman erilaisia pintara-
kenteita (EMCDDA 2015). Bentsodiatsepiinien seulontamenetelmdssé kaytetadn poly-
klonaalisia vasta-aineita (Roche tydohje 2017). Polyklonaalisten vasta-aineiden vahvuus
ja heikkous on se, ettd ne pystyvat tarttumaan mitattavan aineen (antigeenin) useisiin eri
pintarakenteisiin eli epitooppeihin (Hirzel 2017). Nain ollen useampia eri aineyhdistelmié
mitattaessa on suurempi todennékoisyys, etta bentsodiatsepiinin mittauksessa kaytettavéat
vasta-aineet tarttuvat muihin bentsodiatsepiinien kaltaisiin saman rakenteisiin molekyy-
leihin. Tastd seuraisi suurempi vadrien positiivisten ndytteiden ilmeneminen seulon-

noissa.

Muiden huumausaineiksi luokiteltujen aineiden eli amfetamiinien, kannabiksen ja opiaat-
tien tulokset olivat myos suhteellisen korkeat, etenkin kun huomioidaan niistd saatujen
naytteiden vahdinen maara. Varmistusanalyysista saadut tulokset voivat olla merkittavia
siindkin tapauksessa, jos vaérien positiivisten prosentuaalinen maaré on korkea vahais-
tenkin ndytemé&érien kohdalla. Talloin olisi cut-off -rajojen uudelleen méaarittdminen har-
kitsemisen arvoista. Jotta saataisiin mahdollisimman tarkat arvot siitd, kuinka paljon vaa-
rid positiivisia tuloksia kukin testi antaa, tulisi mielestani mitata paljon enemman néyt-
teit4, mahdollisuuksien mukaan yhtéd paljon kuin buprenorfiineja mittaavia naytteita oli
tullut kolmen kuukauden ajalta eli n. 300 kpl.
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Koska KIMS-menetelmét aiheuttavat luonnostaan vééaria positiivisia (Smith 2016, 162),
voisi olla harkitsemisen arvoista valita pelkk&an ensivaiheen seulontaan kaytettavéksi eri
immunologisia huumetestejd, jotka antaisivat varmemman tuloksen vééarien positiivisten
sijaan. Tehdyn tutkimuksen perusteella voisi sanoa, etta kaikista aiheellisinta olisi maéri-
tell& bentsodiatsepiinien cut-off -arvot uudelleen tai kayttaa toista analyysimenetelméaa
pelkissé ensivaiheen seulontasuuntautuneissa tutkimuksissa, kuten CEDIA-menetelméa,

varmempien ensivaiheen tuloksien saamiseksi.

Opinndytety6ni pohjautuu taysin tutkittuun ja olemassa olevaan tietoon. Mielestani opin-
naytetyoni tulokset ovat erittain luotettavat niiden pohjautuessa ammattimaisiin l&htei-
siin, joita on haettu niin kirjallisuudesta kuin Kkriittisistd internet-sivustoista. Valitettavasti
kaikki lahteet eivét ole helposti tavallisen kansalaisen saavutettavissa internetista (esim.
Rochen tuoteselosteet eri huumausainemenetelmistd) ja jos ovat niin voivat olla vaikeasti
I0ydettavissd. Ongelmana myos internet-l&hteitd kdytettdessa on se, ettd nettisivut voivat
muuttua tai kadota ajan mittaan, joten pidemmall& tahtdimella on mahdollista, ettd useat
tdssa opinnaytetyossa kaytettyjen internet-lahteiden sivut voivat muuttua toimimatto-

miksi.

Tuloksia tarkastellessa voitaisi todeta, ettd jatkotutkimukset vaarien positiivisten tulosten
maaréstd KIMS-menetelmid kayttavissa huumausaineseulonnoissa olisivat aiheellisia,
joissa voitaisiin ottaa pidemmalté aikavéliltd ja useammasta néaytteesté otanta, jotta saa-
taisiin mahdollisimman tarkkaa tietoa siita, kuinka paljon kukin menetelma tuottaa véaaria
positiivisia kokonaisuudessaan. Kolmen kuukauden ajalta saatujen naytteiden mééara jaa
joissain maarin vahaiseksi ja vain hieman suuntaa antavaksi suhteessa todellisiin arvoi-
hin. Lisaksi voisi olla hyddyllista selvittdd KIMS-menetelmien ja CEDIA-menetelmien
vertailututkimuksia, joita ei valitettavasti 16ytynyt ilmaisena tai koulun tunnuksien avulla

internetista.
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